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VorWOl·t zur elf ten Aunage. 
In dieser neuen Auflage ist das KapitellS iiber Stoffwechsel und Nahrungs

bedarf nach einem ganz neuen Plane von Professor JOHANSSON umgearbeitet 
worden, wwend die Umarbeitung der iibrigen Kapitel unter Beibehaltung des 
aiten Planes geschehen ist. Auch diesmal haben wir uns bemiiht, den Umfang 
des Buches nicht zu vergroBern, und deshalb haben wir auch, um dem Te:rle 
mehr Raum zu geben, die in den vorigen Auflagen vorkommenden Marginalien 
wegfallen lassen. An ihrer Stelle ist am Anfang eines Stiickes, wenn notig, 
del' Inhalt desselben durch gesperrten oder anderen Druck angegeben worden. 
Die bei der Umarbeitung zu beriicksichtigende Literatur sollte urspriinglich die 
his zum Ende des Jahres 1924 den Verfassern zuganglichen Al'beiten umfassen; 
in dem MaBe, wie dies im Laufe des Satzes moglich wurde, sind aber auch 
spater erschienene Arbeiten beriicksichtigt worden. Die Verfasser der einzelnen 
Kapitel sind, wie man aus dem Inhalt ersehen kann, dieselben wie in der 
9. und 10, Auflage. Das Sachverzeichnis hat Professor HEDIN und das Namen
verzeichnis der Herausgeber ausgearbeitet. 

Upsala, im Oktober i925. 

Olof Hammarsten. 
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Erstes Kapitel. 

Allgemeines nnd Physikalisch-chemisches. 

I. Osmotischer Druck. 
Wenn gewisse Substanzen mit Wasser in Beriihrung gelassen werden, lOsen 

sie sich darin auf, so da.B schlie.Blich eine Fhissigkeit erhalten wird, die in jeder 
Volumeinheit die gleiche Menge des gelosten Stoffes einschlie.Bt. Es existiert 
demnach zwischen Wasser und den wasserloslichen Stoffen eine gewisse An
ziehungskraft. Auf dieser Kraft beruht auch die sogenannte Diffusion, welche 
sich darin au.Bert, da.B wenn zwei verschiedene Losungen derselben oder ver
schiedener Substanzen miteinander in unmittelbare Beriihrung gebracht werden, 
die gelOsten Molekule und das Wasser sich derart gegeneinander verschieben, 
da.B am Ende die gelOsten Stoffe samtlich auf die ganze Wassermenge gleich ver
teilt sind. Denken wir uns eine RohrzuckerlOsung mit reinem Wasser in Be
riihrung, so kann das Gleichgewicht oder die Homogenitat des Systems in zweierlei 
Weise hergestellt werden: einmal konnen die Zuckermolekiile zum Teil in das 
Wasser hineinwandern und zweitens kann das Wasser in die Losung eindringen. 
Wenn die zwei Flussigkeiten yom Anfang miteinander in unmittelbarer Be
riihrung sind, finden die zwei Prozesse gleichzeitig statt. 

Anders stellt sich aber die Sache, wenn die zwei Flussigkeiten voneinander 
durch eine Membran geschieden sind, die zwar Wasser durchla.Bt, aber dem ge
IOsten Stoff (in diesem Fall Rohrzucker) keinen Durchtritt gewahrt. In Gegenwart 
von einer solchen sogenannten halbdurchlassigen oder semipermeablen 
Membran kann das Gleichgewicht nur in der Weise hergestellt werden, daB Wasser 
in die Rohrzuckerlosung eindringt. Halbdurchlassige Membranen sind einer
seits kunstlich dargestellt worden, andererseits kommen salcha oder in der gleichen 
Weise wirkende Einrichtungen in der Natur vor. Zu jenen gehoren die TRAUBE

schen sogenannten Niederschlagsmembranen 1. Eine solche laBt sich z. B. durch 
vorsichtiges Eintropfeln einer konzentrierten KupfersulfatlOsung in eine ver
dunnte Losung von Ferrozyankalium erzeugen. Dabei umgeben sich die Tropfen 
von Kupfersulfat mit einer braunen Membran von Ferrozyankupfer, die sowohl 
fur Kupfersulfat wie fur Ferrozyankalium undurchlassig ist, aber Wasser passieren 
laBt; die Tropfen behalten in der gelben Losung ihre blaue Farbe, nur vergroBern 
dieselben durch Wasseraufnahme ihr V olumen, bis die Spannung der Membran 
der weiteren VergroBerung eine Grenze setzt. 1st der Konzentrationsunterschied 
der zwei Losungen zu groB, so wird die Membran durch den Druck gesprengt. 

Um der Ferrozyankupfermembran eine gro.Bere Festigkeit zu verleihen, lie.B 
PFEFFER dieselbe gleich bei ihrer Bildung sich einer porosen, starren Wand 

1 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1867, S. 87 u. 129. 
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2 Erstes Kapitel. 

anlehnen 1. Zu dem Zwecke wandte er kleine, porose Tonzellen an, die nach sorg
faltiger Reinigung mit Kupfersulfat und Ferrozyankalium derart behandelt 
wurden, daB die Membran auf der Innenwand der Zelle ausgefallt wurde. Die so 
erhaltene Membran erwies sich ffir Rohrzucker undurchlii.ssig. Wenn die Zelle 
mit einer Rohrzuckerlosung gefiillt und in reines Wasser eingestellt wird, so ver
laBt kein Zucker die Zelle, wohl aber dringt Wasser in die Zelle hinein, was so 
lange andauert, bis ein etwa entstandener Gegendruck das weitere Eindringen 
verhindert. War also die Zelle allseitig geschlossen und mit einem Ma»ometer 
in Verbindung gesetzt, so gibt nach eingetretenem Gleichgewicht das Manometer 
die Kraft an, mit welcher die eingeschlossene Losung Wasser anzieht. 

Da aber der Zucker mit der gleichen Kraft vom Wasser angezogen wird 
wie das Wasser vom Zucker, und da ferner der Zucker nicht durch die Membran 
passieren kann, so iibt der Zucker gegen die Membran einen ebenso starken Druck 
aus, wie das Manometer angibt. Dieser Druck wird der osmotische Druck 
der eingeschlossenen Losung genannt. FUr verdiinnte Rohrzuckerlosungen er
wies sich bei PFEFFERS Messungen der osmotische Druck der Konzentration 
annahernd proportional; mit der Temperatur stieg derselbe langsam. 

Dann sind Versuche mit anderen semipermeablen Membranen von DE VRIES 
ausgefiihrt worden, die weiter unten (S. 4 u. 5) abgehandelt werden. DE VRIES' 
Versuche haben zu dem Resultate gefiihrt, daB Losungen analog gebauter Stolle 
der gleichen molekularen Konzentration den namlichen osmotischen Druck ergeben. 

Es ist das Verdienst VAN'T HOFFS zuerst auf die Analogie hingewiesen zu 
haben, welche zwischen den Gesetzen des osmotischen Druckes einer gelosten 
Substanz und denen des Gasdruckes besteht 2• DaB der osmotische Druck der 
Konzentration proportional (oder dem Volumen der Losung umgekehrt pro
portional) ist, entspricht vollkommen dem BOYLE-MARIoTTEschen Gesetze iiber 
den Zusammenhang zwischen Volumen und Druck fiir Gase. DaB aquimole
kulare Losungen den gleichen osmotischen Druck zeigen, entspricht dem Avo
GADROSChen Gesetze, nach welchem gleiche Volumina verschiedener Gase, welche 
unter demselben Drucke stehen, die namliche Anzahl Molekiile enthalten. 

Aus dem von PFEFFER fiir Rohrzuckerlosungen gefundenen osmotischen 
Druck hat VAN'T HOFF berechnet, daB derselbe gleich groB ist wie der Druck 
eines beliebigen Gases von derselben molekularen Konzentration und Tempe
ratur. Ganz allgemein laBt sich also sagen: 

Gelaste Stoffe uben in der Losung denselben Druck als osmotischen aus, 
welchen sie bei der gleichen Temperatur und in gleichem Volumen als Gase aus
Uben wurden. 

Die neuerdings von MORSE, FRAzER und ihren Mitarbeitern nach der Methode 
von PFEFFER aber mit sehr verfeinerter Technik ausgefiihrten Messungen haben 
in glii.nzendster Weise die Theorie von v AN'T HOFF ffir Losungen von Rohr
zucker und Traubenzucker bestatigt3. 

Nach dem Gesagten auBert sich der osmotische Druck einer Losung, welche 
durch eine halbdurchlassige Membran gegen das reine Losungsmittel abgegrenzt 
ist, in zweierlei Weise. Einerseits ist das reine Losungsmittel bestrebt in die 
Losung einzudringen, andererseits driickt der aufgelOste Stoff mit einer dem 
Gasdruck gleichen Kraft gegen die Membran. Je nachdem man die eine oder 
die andere dieser Erscheinungen ins Auge faBt, wird der osmotische Druck einer 
Losung als deren Vermogen das Losungsmittel anzuziehen oder als ein nach 
auBen gerichteter Druck betrachtet. Die letztere Anschauungsweise diirfte wohI 
gegenwartig die vorherrschende sein; indessen laBt der Umstand, daB das reine 
Losungsmittel durch eine nicht verschiebbare halbdurchlassige Membran in die 

1 Osmotische Untersuchungen. Leipzig 1877. 2 Zeitschr. f. physik. Chem.l, 481 (1887). 
a Amer. Chem. Journ. 37, 425, 558 (1908), 41, 1, 257 (1909). . 
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Losung eindringt (wie im PFEFFERSChen Versuche), durch diese Betrachtungs
weise nur sehr schwer sich erklii.ren. Anschaulicher und fiir physiologische Fragen 
zweckmaBiger scheint es deshalb, die oben gebrauchte Betrachtungsweise an
zuwenden, nach welcher der osmotische Druck als MaB der Kraft, mit welcher 
eine Losung das Losungsmittel aru.:ieht, angesehen wird. 

PFEFFERS obenerwahnte Methode, den Druck direkt zu messen, kann nur 
in Ausnahmefiillen gebraucht werden, einmal weil die Herstellung der semi
permeablen Membranen mit Schwierigkeiten verbunden ist und zweitens weil 
es nur wenige kristalloide Stoffe gibt, fiir die impermeable Membranen gefunden 
worden sind. Es gibt aber indirekte Wege, au.{ die der osmotische Druck schneller 
und bequemer ermittelt werden kann. 

Losungen von nichtfliichtigen Stoffen sieden bei einer hoheren Temperatur 
als das reine Losungsmittel. Dies liegt daran, daB die geloste Substanz infolge 
des osmotischen Druckes mit einer gewissen Kraft das Losungsmittel festhiHt. 
Da beim Kochen ein Teil des Losungsmittels vom gelOsten Stoffe geschieden 
wird, und der osmotische Druck als MaB des Anziehungsvermogens zwischen 
dem Losungsmittel und dem gelosten Stoff aufgefaBt werden kann, so wird es 
auch verstandlich, daB Losungen, welche mit dem gleichen Losungsmittel her
gestellt sind und den gleichen osmotischen Druck besitzen (isosmotische Losungen), 
auch bei der gleichen Temperatur sieden miissen. Der Betrag, mit welchem 
der Siedepunkt einer I,.osung den des reinen Losungsmittels iibersteigt (die Siede
punktserhohung), ist auch, wie der osmotische Druck, fiir verdiinnte Losungen 
der Konzentration proportional. 

Losungen haben einen niedrigeren Gefrierpunkt als das reine Losungsmittel, 
und da in verdiinnten Losungen das Losungsmittel durch Ausfrieren vom ge
losten Stoff geschieden werden kann, SO haben isosmotische Losungen den gleichen 
Gefrierpunkt; die Gefrierpunktserniedrigung ist auch der Koru.:entration der 
Losung proportional. 

Die Ermittelung der SiedepunktserhOhung ist fiir die Bestimmung des os
motischen Druckes tierischer Fliissigkeiten nur in Ausnahmefallen brauchbar, 
weil beim Erhitzen sehr oft Niederschlage entstehen; eine um so groBere An
wendung hat aber die Bestimmung der Gefrierpunktserniedrigung gefunden; 
Dieselbe laBt sich in bequemer Weise mit einem von BECKMAN'N' konstruierten 
Apparat ermitteln. Beziiglich der Anwendung wird auf ausfiihrlichere Werke 
verwiesen 1. 

Die oben gegebene Regel, nach welcher aquimolekulare Losungen verschie
dener Stoffe den gleichen osmotischen Druck besitzen, ist nur fiir Nichtleiter 
giiltig. Die Elektrolyte (Basen, Sauren, SaIze) zeigen in Wasserlosungen einen 
viel groBeren osmotischen Druck (z. B. eine viel tiefere Erniedrigung des Ge
frierpunktes) als aquimolekulare Losungen von Nichtleitern. Bekanntlich hat 
ARRHENIUS diese mangelnde Obereinstimmung durch die Annahme erklii.rt, 
daB die Molekiile der Elektrolyte zum Teil in entgegengesetzt elektrisch geladene 
sog. Ionen aufgeteilt oder dissoziiert sind. Ein Ion iibt auf den osmotischen 
Druck den gleichen EinfluB aus wie ein nichtdissoziiertes Molekiil. Je groBer 
die Zahl dissoziierter Molekiile ist, desto mehr iibersteigt der osmotische Druck 
der Losung den Druck einer aquimolekularen Losung eines nichtdissoziierten 
Stoffes. Die osmotische Wirkung eines dissoziierten Stoffes ist also gleichwertig 
mit der eines nichtdissoziierten, welcher in einem gegebenen Volumen so viele 
Molekiile enthalt wie der dissoziierte Stoff Ionen + nichtdissoziierte Molekiile. 
Nehmen wir an, daB a der Dissoziationsgrad ist, d. h. den Bruchteil der Molekiile 

1 OSTWALD-LUTHER, Hand- und Hilfsbuch zur Ausfiihrung physiko-chemischer Mes
sungen. 

1· 



4 Erstes Kapitel. 

angibt, der disj;loziiert ist, so ist 1 - a der Bruchteil der nichtdissoziierten Molekiile. 
Wenn bei der Dissoziation eines Molekiils n lonen entj;ltehen, so ist das Verhiiltnis 
der vor der Dissoziation vorhandenen Molekiile zu den nach der Dissoziation 
vorhandenen Molekiile + lonen = 1: (1 - a + n a) oder = 1: (1 + (n - 1) a). 
Die Zahl (1 + (n - 1) a) wird gewohnlich mit dem Buch$taben i bezeichnet 
und kann durch Bestimmung des Gefrierpunktes einer Losung von bekannter 
molekularer Konzentration direkt ermittelt werden. 

Eine grammolekulare Losung (die im Liter so viele Gramme enthii.lt wie das Mole. 
kulargewicht des Stoffes angibt) eines beliebigen Nichtleiters gefriert bei etwa. -1,86° oder 
die Gefrierpunktserniedri~g .::1 ist = 1,86°. Nehmen wir &n, da.J3 fiir eine gra.mmolekulare 
NaCl·Losung .::1 = 3,40° ~efunden wird, so ha.ben wir nach dem GeSILgten 1 : (1 + (n - 1) tJ) 
= 1,86 : 3,40. Bei der Dissoziation von Na.el werden zwei lonen gebildet; a.lso n = 2, und 
aus der obigen Gleichung berechnet sich der Dissoziationsgra.d a = 0,83. Der Dissozia.tions· 
grad kann auch aus dem elektrischen Leitvermogen berechnet werden. Nur die lonen 
beteiligen sich nii.mlich an der Leitung der Elektrizitii.t und die molekula.re Leitfii.higkeit 

( Leitfii.higkeit ) . t d D' . t' d rt' 1 D D' .. 
= molekula.re Konzentration IS em ISSOZla. lOnsgra e propo lOna. er lBSOZla.tlOns· 

grad steigt mit der Verdiinnung, und bei unbegrenzter Verdiinnung sind a.ile Molekiile disso· 
ziiert (a = 1). Bezeichnet ma.n daher mit f'00 den Grenzwert, welchem sich die molekulare 
Leitfii.higkeit bei unbegrenzter Verdiinnung nii.hert, und mit f"v die molekulare Leitfii.higkeit 
bei irgendwelcher endlichen Verdiinnung v, so ist der Dissozla.tionsgra.d bei eben dieser Ver· 

diinnung tJ = f'v • 
1"00 

Die positiv geladenen lonen werden Kationen und die negativ geladenen 
Anionen genannt. Gemeinsam fiir alle Sauren sind die positiv geladenen R.lonen, 
ebenso wie alle Basen die negativ geladenen OR·lonen abdissoziieren. 

Osmotische Versuche mit Pflanzenzellen. In der Literatur begegnet man oft 
dem Worte OJ;lmose, ohne daB in klarer Weise angegeben wird, was man darunter 
versteht. 1m allgemeinen diirften wohl Diffusionsstrome gemeint werden, 
die durch die PermeabilitatsverhiHtnisse eingeschalteter Mem· 
branen modifiziert sind. Ober die Triebkraft sind wir nunmehr im klaren: 
die Stromungen sind durch Konzentrationsdifferenzen, d. h. durch Differenzen 
des osmotischen Druckes zu beiden Seiten der Membranen bedingt. 

Nachdem NAGELI gefunden hatte, daB geeignete Pflanzenzellen, wenn sie 
mit geniigend konzentrierten Losungen gewisser Stoffe behandelt werden, ihr 
Aussehen derart andern, daB das Protoplasma sich von der Zellwand zuruck· 
zieht 1, hat DE VRIES dieses Phanomen einem eingehenden Studium unterzogen 2• 

Das Phanomen wurde von DE VRIES Plasmolyse genannt. Die wichtigsten 
Substanzen, welche imstande sind, Plasmolyse hervorzurufen, sind die Salze der 
Alkalien und alkalischen Erden, Zuckerarten, mehrwertige Alkohole und neutrale 
Aminosauren. Eine unerlaBliche Bedingung fiir das Zustandekommen der Plas· 
molyse ist, daB die Losung nicht schadlich auf die Zellen einwirkt. Die richtige 
Deutung der Plasmolyse war schon von NAGEL! gegeben und lautet, daB die· 
jenigen Stoffe, welche anPflanzenzellen PlasmolYj;le erzeugen, zwar durch dieZellu. 
losemembran der Zellen zu dringen vermogen, aber nicht durch die darauffolgende 
Protoplasmaschicht. Deshalb saugen die fraglichen Substanzen Wasser zu j;lich 
aus dem Innern der Zelle. Der von dem Protoplasma umschlossene Zellinhalt 
muG infolgedessen sein Volumen vermindern, und das Protoplasma zieht sich 
also von der Zellmembran mehr oder weniger zuriick. Hieraus folgt, daB nur 
diejenigen Losungen, deren Wasj;leranziehungsvermogen groBer ist als das des 
Zellinhaltes, P~molyse hervorrufen konnen. Da das Wasseranziehungsver. 
mogen (oder der osmotische Druck) mit der Konzentration wachst, muB es also 
fUr jeden Stoff eine Grenzlosung geben, von der ab alle hohere Konzentrationen 

1 Pfla.nzenphysiol. Unters. (1855). 2 Eine Analyse der Turgorkraft. Jahresber. f. 
wissensch. Botanik 14, 427 (1884\ 



Plasmolyse. 5 

Plasmolyse ergeben. Die Grenzlosung wird mit den Zellen isotonisch genannt, 
schwachere Losungen sind hypotonisch, starkere hypertonisch. DE VRIES 
bestimmte mit Hilfe der gleichen Zellen (z. B. Zellen der Epidermis der Blatt
unterseite von Rhoeo discolor) ffir verschiedene Stoffe die Konzentration 
dieser GrenzlOsung; es stellte sich heraus, daB die Grenzlosungen analog ge
bauter SaIze die gleiche molekulare Konzentration besaBen. So plasmolysieren 
die AlkalisaIze yom Typus NaCI (HaloidsaIze, Nitrate, Azetate) bei der gleichen 
molekularen Konzentration und die yom Typus N~SO, (Sulfate, Oxalate, Di
phosphate, Tartrate) bei einer anderen. Wird das plasmolysierende Vermogen 
eines Molekiils der ersten Gruppe = 3 gesetzt, so wird das eines Molekiils der 
zweiten = 4. Die Konzentration der GrenzlOsung schwankte bei DE VRIES' 
Versuchen zwischen Grenzen, die einer NaCI-Losung von 0,6-1,3% entsprachen. 

Wie eben erwahnt wurde, rufen nur diejenigen Substanzen Plasmolyse her
vor, welche selbst nicht imstande sind, durch die Protoplasmahiille des Zell
inhaltes zu dringen, und diese Substanzen nur in dem FaIle, daB die Konzen
tration eine geniigende iat. Wenn ein Stoff yom Protoplasma aufgenommen 
wird, verursacht derselbe deshalb keine Plasmolyse, weil seine Neigung, Wasser 
zu sich zu nehmen, durch sein eigenes Eindringen in die Zelle befriedigt werden 
kann. Die fraglichen Substanzen ergeben bei keiner Konzentration Plasmolyse. 
Wenn ein Stoff langsam eindringt, erzeugt derselbe zuerst Plasmolyse, die aber 
spater parallel mit dem Eindringen zurUckgeht. Die plasmolytische Methode, 
die Permeabilitatsverhaltnisse zu untersuchen, ist unter anderen von DE VRIES 
und namentlich von OVERTON 1 angewandt worden. 

Versuche mit Blutkorperchen. Schon vor mehrals einem Jahrhundert 
observierte HEWSON, daB die Blutkorperchen in Wasser zerstort werden und 
daB SaIze in geeigneter Konzentration dieselben vor Zerstorung schiitzen ll• HAM
BtmGER8 unterwarf die Einwirkung der SaIze der Alkalien und Erdalkalien einer 
systematischen Untersuchung, wobei es sich herausstellte, daB wenn Blut mit 
einem bestimmten Volumen verschieden konzentrierter Losungen desselben SaIzes 
vermischt wird, aIle Losungen, deren Konzentration unter einer gewissen Grenze 
liegen, das Hamoglobin aus den Blutkorperchen austreten lassen. Beim Ver
gleichen der molekularen Konzentrationen der Grenzlosungen verschiedener 
SaIze ergab sich, daB dieselben sich zueinander so verhielten, wie die von DE VRIES 
gefundenen molekularen Konzentrationen der eben Plasmolyse erzeugenden SaIz
lOsungen. Hiermit war es sehr wahrscheinlich gemacht, daB die schiitzende 
Wirkung der SaIze auf Blutkorperchen an Ursachen liegt, die denen der Plasmolyse 
ahnlich sind. Diese SchluBfolgerung wurde auch durch den Befund unterstiitzt, 
daB diejenigen Substanzen, welche nach DE VRIES in geniigender Konzentration 
an lebenden Pflanzenzellen Plasmolyse hervorrufen, auch unter ahnlichen Be
dingungen das .A.ustreten des Hamoglobins zu verhindern imstande sind. Die
jenigen Stoffe dagegen, welche keine Plasmolyse hervorrufen, wirken in Wasser
losung im allgemeinen auf die Blutkorperchen in derselben Weise wie reines 
Wasser ein, was besonders aus Untersuchungen von GRYNS hervorgeht'. 

Verschiedene Forscher haben versucht, mit tierischen Zellen plasmolytische 
Versuche auszufiihren, aber ohne besonderen Erfolg. Mit dem Mikroskop kann 
man wohl beobachten, daB z. B. rote Blutkorperchen unter dem EinfluB von 
starken SaIzlosungen schrumpfen, aber die Grenzlosung, wo das Schrumpfen 
eben beginnt, laBt sich nicht genau ermitteln; daffir sind die Veranderungen des . 
Volumens zu gering. Wenn man aber die Volumveranderungen von mehreren 
Blutkorperchen sich summieren laBt, was dadurch gemacht werden kann, daB 

1 Vierteljahrsschr. d. Naturf .. Gesellsch. in Ziirich 40, 1 (1895); 41,383 (1896). I Phil. 
Trans. 1773, S. 303. 8 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1888. 31; Zeitschr. f. BioI. 26, 414 (1889). 
4 PFLUGERS Arch. 63, 86 (1896). 
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man Blutmischungen in graduierten Rohrchen zentrifugiert, konnen ganz ge
ringe Veranderungen nachgewiesen werden. Derartige Bestimmungen sind von 
HAMBURGER l , HEDIN 2, KOPPE 3 u. a. ausgefiihrt worden. Zunachst wurde ge
funden, daB die Blutkorperchen in einer schwachen SaIzlosung schwellen und 
in einer starken schrumpfen; es gibt auch eine gewisse Konzentration, welche 
das V olumen unverandert laBt. Durch B,estimmung des Gefrierpunktes fand 
HEDIN, daB diese Konzentration fiir N aCl dem Serum der angewandten Blut
korperchen annahernd isosmotisch ist. Die Gefrierpunktserniedrigung betragt 
etwa 0,56° und die Konzentration der NaCl-Losung ist 0,9% oder rund 0,15 normal. 

Durch Vergleichen der Gefrierpunktserniedrigungen, welche im Serum er
zeugt werden, wenn eine Substanz einerseits im Serum, andererseits in dem gleichen 
Volumen an Blut (wie vorher an Serum) aufgelost wird, hat HEDIN die Ver
teilung von verschiedenen Substanzen zwischen Serum und Blutkorperchen 
studiert. 

Mit Rindsblut wurden folgende Resultate erhalten 4: 
Die SaIze der fixen Alkalien und Erdalkalien, neutrale .A.minosauren, Zucker

arten, sowie sechs- und fiinfwertige Alkohole dringen nur in beschranktem Grade 
in die Blutkorperchen ein. Erythrit (vierwertiger Alkohol) dringt langsam ein 
und Glyzerin (dreiwertiger) auch langsam, aber schneller als Erythrit. Athylen
glykol (zweiwertiger Alkohol) dringt ziemlich rasch ein, und die einwertigen 
Alkohole verteilen sich schnell gleich auf gleiche Volumina Serum und Blut
korperchen. Ather, Esterarten, .A.zeton und .A.ldehyde scheinen ebenfalls in be
deutenden Mengen von den Blutkorperchen aufgenommen zu werden . .A.mmonium
saIze mit einwertigen .A.nionen dringen rasch ein, wahrend die mit zwei- oder 
mehrwertigen .A.nionen zum groBten Teil im Serum bleiben; doch dringen die
selben in groBerem Umfang ein als die entsprechenden SaIze der fixen Alkalien. 

Zu etwa den gleichen Resultaten war bereits vorher OVERTON mit Pflanzen
zellen gelangt, und zwar hauptsachlich mit der plasmolytischen Methode. Der 
Harnstoff wird wahrscheinlich durch die Blutkorperchen schneller aufgenommen 
als durch Pflanzenzellen, und auch .A.mmoniumsalze scheinen in die Blutkorper
chen leichter einzudringen als in Pflanzenzellen. 

In bezug auf einige Salze sind HE DINS Restiltate von OKER-BLOM durch 
Bestimmung der elektrischen Leitfiihigkeit des Blutes nachgepriift und bestatigt 
worden 5. 

Es mag auch hervorgehoben werden, daB nach HEDIN nur diejenigen Stoffe, 
welche nicht oder langsam in die Zellen eindringen, das Volumen derselben wesent
lich zu beeinflussen imstande sind. Es besteht in dieser Beziehung eine nahe 
1Thereinstimmung zwischen pflanzlichen und tierischen Zellen. 

GURBER fand, daB wenn Blutkorperchen wiederholt mit KochsaIzlosung ge
waschen werden, bis die Waschlosung keine alkalische Reaktion mehr aufweist, 
und dann, in KochsaIzlOsung aufgeschwemmt, mit CO2 behandelt werden, die 
Losung alkalische Reaktion annimmt, wahrend die Blutkorperchen eine Be
reicherung an cl erfahren. Irgendwelcher .A.ustausch von K oder Na findet nicht 
statt 8. Dies diirfte in der Weise erklart werden, daB die Kohlensaure aus dem 
KochsaIz eine geringe Menge SaIzsaure frei machte, die von den Blutkorperchen 
aufgenommen wurde; das gleichzeitig gebildete Na2C03 verlieh der Losung alka
lische Reaktion. KOEPPE' sowie HAMBURGER und v. LrER 8 nahmen dagegen an, 
daB ein .A.ustausch von HC03-Ionen und CI·lonen zwischen den Blutkorperchen 
und der Losung stattfindet, und die letzteren glaubten auch bewiesen zu haben, 

1 Zeitschr. f. Physiol. 1893. 2 Skand. Arch. f. Physiol. Ii, 207, 238, 377 (1895). 3 Arch. f. 
(Anat. u.) Physiol. 1895. 154. 'PFI;UGERS Arch. 68, 229 (1897); 70, 525 (1898). 5 I'FLUGERS 
Arch. 81, 167 (1900). 6 Sitzungsber. d. med.-phys. Gesellsch. zu Wiirzburg, 25. Febr. 1895. 
7 PFLUGERS Arch. 67, 189 (1897). 8 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1902. 492. 
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daB die Blutkorperchen iiberhaupt fUr Anionen permeabel sind, wahrend die 
Kationen nicht eindringen. Nach neueren Untersuchungen von HAMBURGER 
sollen dagegen die Blutkorperchen fiir K-Ionen etwas permeabel seinl. Die 
eben angefiihrten Untersuchungen von HEDIN beziiglich der Ammoniumsalze, 
welche Versuche neuerdings von EGE bestatigt wurdenll, deuten darauf hin, daB 
die NH,-Ionen leicht in die Blutkorperchen eindringen und ebenso die einwertigen 
Anionen, wahrend die zwei- und mehrwertigen weniger leicht von den Blut
korperchen aufgenommen werden. 

Etwa die gleichen osmotischen Erscheinungen, welche die roten Blutkorper
chen ergeben haben, sind von HAMBURGER und seinen Mitarbeitern auch fUr 
andere frei bewegliche Zellen, z. B. Leukozyten, Spermatozoen gefunden worden 3. 

Auch sind Versuche mit ganzen zusammenhangenden Organteilen, also Zellen 
in ihrer Verbindung mit anderen Gewebsbestandteilen, in osmotischer Beziehung 
gepriift worden. Durch Untersuchungen iiber die Gewichtsveranderungen (an
statt Volumveranderungen bei den schon erwahnten Versuchen mit Pflanzen
zellen und Blutkorperchen), welche Froschmuskeln in Losungen erfahren, haben 
verschiedene Forscher die Aufnahmefahigkeit der Muskeln fUr verschiedene 
Stoffe gepriift (NASSE, LOEB, OVERTON'). OVERTON fand, daB solange die Er
regbarkeit des Muskels erhalten bleibt, derselbe die gleichen Stoffe aufnimmt 
wie die Pflanzenzellen. MaBgebend fiir die Permeabilitat ist nicht das Sarkolemm, 
sondern die auBerste Grenzschicht des Muskelprotoplasmas. 

Auch die Haut von Amphibien scheint nach OVERTON in bezug auf die Permeabilitat 
sich wie die Muskeln zu verhalten 6. 

Theorien fiber Aufnahmefahigkeit. Woran liegt nun die Durchlassigkeit resp. 
Nichtdurchlassigkeit der Membranen und der Zellen fiir gewisse Stoffe1 Der 
Entdecker der Niederschlagsmembranen M. TRAUBE sah in der Membran eine 
Art von Molekiilsieb; es wiirde demnach das Verhaltnis zwischen der GroBe 
der eindringenden Teilchen und der Weite der Membranporen ausschlaggebend 
sein 6. Diese Ansicht ist nichi ohne weiteres von der Hand zu weisen. Die Ferro
zyankupfermembran diirfte wohl in dieser Weise wirksam sein, und die Nicht
durchlassigkeit der meisten Membranen fiir kolloide Stoffe liegt daran, daB die 
Poren fUr die Partikelchen zu eng sind. 

FUr das Verstandnis des Stoffwechsels in den Zellen, wie auch fUr die Kenntnis 
der Art und Weise, in welcher die Aufnahme, bzw. Abgabe von Stoffen von 
seiten der Zelle zustande kommt, ist die Frage nach dem Vorkommen einer be
sonderen auBeren Begrenzungsschicht der Zelle von Interesse. In dieser Hin
sicht ist daran zu erinnern, daB man beim Protoplasma gewisser Zellen eine 
auBere verdickte Schicht oder eine wahre Membran findet, die aus Protein
substanz zu bestehen scheint. Aber selbst in Zellen, in welchen keine besondere 
auBere Grenzschicht zu sehen ist, hat man auf Grund der Permeabilitatsver
haltnisse geglaubt, eine solche auBere Schicht annehmen zu miissen. 

NERNST 7 hatte durch einen besonderen Versuch gezeigt, daB die Durch
lassigkeit einer Membran fiir einen bestimmten Stoff wesentlich von dem Losungs
vermogen der Membran fUr denselben Stoff abhangig ist. Diese, fUr die Lehre 
von den osmotischen Erscheinungen in lebenden Zellen sehr wichtige Frage ist 
darauf von OVERTON 8 besonders studiert worden. Aus dem. Verhalten der leben
den Zellen zu Farbstoffen wie aus dem besonders leichten Eindringen in tierische 

1 Wiener med. Wochenschr., Festnummer f. EXNER, Nr. 14 u. 15 (1916). 2 Biochem. Zeit
schr. 130, 116(1922). 3 Osmotischer Druck und Ionenlehre, Wiesbaden 1902, I, 401. 4NASSE: 
PFLUGERS Arch. 2, 114 (1869); LOEB, Ebenda 69,1; 71,457 (1898); OVERTON ebenda 92, 
115 (1902); 105, 176 (1904). 6 VerhandI. d. phys.-med. Gesellsch. zu Wfuzburg, N. F. 36. 
277 (1904). 6 Arch. f. Anat., PhysioI. u. Med. 1867, 87. 7 Zeitschr. f. physikal. Chem. 6, 
37 (1890). 8 Vierteljahrsschr. d. Naturf.-Gesellsch. in Zfuich 44 (1899) und OVERTON, Studien 
iiber die Narkose. Jena 1901. 
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und pflanzliche ProtopIasmen von gewissen Stoffen, die in Wasser nicht oder 
nur wenig, in Fetten oder fettartigen Stoffen dagegen reichlich lOslich sind, hat 
OVERTON' den SchluB gezogen, daB die Protoplasmagrenzschicht wie eine Sub
stanzschicht sich verhalt, die in ihrem Losungsvermogen den fetten Olen nahe 
kommt. Nach ihm ist me Protoplasmagrenzschicht wahrscheinlich impragniert 
mit Lipoiden, d. h. Stoffen, welche hinsichtlich ihrer Loslichkeit und Losungs
fahigkeit fiir gewisse Stoffe den Fettarten mehr oder weniger ahnlich sind .. Die 
Lipoide stellen keine chemisch definierbare Klasse von Korpern dar, Einige 
von ihnen diir£ten wohl von noch nicht naher bekannter Natur sein; unter den 
bekannten Stoffen hat man aber auBer dem Fett besonders dem Lezithin (den 
Phosphatiden iiberhaupt) und dem Cholesterin eine groBe Bedeutung zuerkannt. 

DaB eine Anhaufung von Lipoiden als eine besondere auBere Begrenzungs
schicht in den Zellen vorkommen wiirde, ist wohl eine nicht hinreichend be
griindete. und fiir die tierischen Zellen jedenfalls nlcht allgemein giiltige An. 
nahme, die iibrigens fUr ein Verstandnis der Lipoidwirkung im obigen Sinne 
nicht unbedingt notwendig sein diirfte. Gegen die Theorie OVERTONS, welche 
im allgemeinen groBe Zustimmung gefunden hat" sind auch von einigen Seiten 
Einwendungen erhoben worden 1. So paBt sie, was iibrigens OVERTON' selbst 
hervorgehoben hat, nicht fiir aIle FaIle, nach COHN'HEIM z. B. nicht zur Erklarung 
der Resorptionsverhaltnisse im Darmkanale, und nach MOORE und ROAF ist sie 
nicht imstande, gewisse Eigenschaften der Zelle, z. B. die verschiedene Zusammen
setzung der Elektrolyte inner- und auBerhalb der Zelle und die selektive Auf
nahme gewisser loslichen Substanzen, wie Nahrungsmittel, Arzneistoffe, Toxine 
und Antitoxine seitens der Zelle zu erklaren. Die Untersuchungen der letztge
nannten Forscher basieren wesentlich auf Untersuchungen iiber das Verhalten 
der Mineralstoffe, und sie zeigen, daB die obige Theorie gewisse Schwierigkeiten 
fiir das Verstandnis des ungemein wichtigen Austausches von Mineralstoffen 
zwischen Zelle und AuBenfliissigkeit darbietet. Auch laBt sich die Tatsache, 
daB die Zellen fiir Wasser leicht durchlassig sind, durch die OVERToNsche Theorie 
nur sehr schwer erklaren. 

Besonders hat J. TRAUBE gegen die OVERTON'sche Theorie Stellung ge. 
nommen 2• Nach ihm ist das Obertreten einer Substanz aus wasseriger Losung 
in die Zellen in erster Linie an deren sog. Haftdruck in der Wasserlosung be
dingt. Der Haftdruck ist nach TRAUBE die Anziehung zwischen LOllungsmittel 
und Gelolltem; derselbe solI nicht mit dem osmotischen Drucke identisch sein, 
sondern wird durch die Oberflachenspannung der Losung gemessen. Nun hat es 
sich herausgestellt, daB diejenigen Stoffe, welche von den Zellen nicht oder nur 
sparlich aufgenommen werden, den Oberflachendruck dell Wassers beim Auf
losen nicht erniedrigen. Diejenigen Stoffe dagegen, welche die OberfIachen
spannung erniedrigen, dringen in die Zellen ein. Aus einem Satz von GIBBS 
ergibt sich ferner, daB Stoffe, welche beim Auflosen in Wasser dessen Ober
flachenspannung erniedrigen, an der Oberflache der Losung in groBerer Konzen
tration vorkommen als im Innern. Nach TRAUBE ist folglich der Haftdruck ge
ringer, je niedriger die Oberflachenspannung der Wasserlosung ausfallt. Sonst 
muB eigentlich fiir die Bewegungsrichtung eines Stoffes an der Grenze zwischen 
zwei Phasen (Wasserlosung und Zelle:) das Verhaltnis zwischen dem Haftdrucke 
des Stoffes in den beiden Phasen bestimmend sein. Indessen kann der Haft
druck des Stoffes nur in der Wasserlosung direkt gemessen werden. TRAUBE 
stiitzt seine Theorie durch verschiedene Versuche, nach welchen Glieder der-

1 Vgl. O. COHNHEIM, Die Physiologie der Verdauung und Erna.hrung (1908). J. LOEB 
in OPPENHEIMERB Handbuch der Biochemie 2, 1. S. 105. T. B. ROBERTSON, Journ. of bioI. 
Chem. 4 (1908); B. MOORE und H. ROAF, Bioch. Journ. 3 (1908). 2 PFLUGERB Arch. 100, 
541 (1904); 123, 419 (1908); 132, 511 (1910); 140, 109 (1911). 
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selben homologen Reihen, in Wasser in solchen Konzentrationen aufgelost, daB 
die Losungen dieselbe Oberflachenspannung besitzen, auch dasselbe Vermogen 
zeigen, in Zellen einzudringen. Die Nichtlibereinstimmung in anderen Fallen 
wird von TRAuBE auf die Reibung in der Grenzschicht zwischen der Zelle und 
der umspiilenden Losung zuriickgefiihrt 1. Wie wir weiter unten eraehen werden, 
erinnern die .A.usfiihrungen von TRAUBE sehr an die herrschende .A.nsicht liber 
das Zustandekommen der .A.dsorptionsphanomene oder der .A.ufnahme von ge
losten Stoffen durch feste Korper. Auch hat LOWE beim Studium der .A.ufnahme 
verl3chiedener gelOster Substanzen seitens der Lipoide gefunden, daB der ProzeB 
nicht wie die OVERTONache Theorie verlangt, dem HENRYschen .A.ltsorptions
gesetz folgt, sondern eher eine .A.dsorption darstellt 2• 

Von verachiedenen Seiten wird behauptet, daB die Volumanderungen der 
Zellen und Gewebe als Quellungs- oder Entquellungseracheinungen aufzufassen 
seien. Indeasen diirften wohl auch bei den letztgenannten Prozessen osmotiache 
Krafte wirksam aein. 

Gewisae Subatanzen, welche fiir den LebensprozeB von allergroBter Be
deutung sind und wahrl3cheinlich innerhalb der Zellen in groBem Umfang ver
brannt werden, haben nach den obigen Versuchen nur ein begrenztes Vermogen, 
in die Zellen einzudringen. Diese Stoffe sind die Zuckerarten und die Amino
sauren. Auch ist die Gegenwart von SaIzen innerhalb der Zellen nach den obigen 
Versuchen nicht leicht verstandlich. Das Verhalten von Traubenzucker ist von 
mehreren Forachern untersucht worden und zwar mit verschiedenen Ergeb
nisaen 3• Neuerdings hat EGE gefunden, daB die roten Blutkorperchen von Ziege, 
Rind, Kaninchen und Hund den Zucker nicht eilliassen, wohl aber die vom Men~ 
schen'. Mit Riicksicht hierauf iat hervorzuheben, daB die Versuche liber die 
Permeabilitat animaler Zellen mit Zellen ausgefiihrt wurden, welche aus ihrem 
Zusammerihang mit dem lebenden Tiere entfernt waren. Auch wenn dieselben 
nicht als in physiologischem Sinne tot angesehen werden konnen, so ist es sehr 
wahrscheirilich, daB in denselben gewisse Lebensfunktionen aufgehort waren. 
Beaonders laBt sich wohl denken, daB die Oxydationsprozesse, wodurch auf
genommene organil3che Substanzen innerhalb der Zellen in einfachere Produkte 
verwandelt werden, mindestenl3 teilweil3e zum Stillstand gekommen waren. DaB 
indesl3en mindestenl3 SaIze und Zucker auch in dem lebenden Organismus wasl3er
anziehend wirken und folglich in die Zellen nur in geringen Mengen eindringen, 
geht aus Verl3uchen von HEIDENlIAIN hervor, nach welchen eben diese Stoffe 
als lymphtreibende Mittel zweiter Ordnung bezeichnet werden (Kap. 6). Diese 
Wirkung wurde auch von HEIDENHAIN auf ihr Vermogen, den Geweben Wasser 
zu entziehen, zuriickgefiihrt. 

Nehmen wir also an, daB die Zellen auch normalerweise nur geringe Mengen 
von Zucker und Aminosauren auf einmal enthalten konnen, so wiirden, wenn 
diese Stoffe innerhalb der Zellen stetig verbrannt werden, immerhin neue Mengen 
nachkommen konnen, und es wiirden in der Weise allmahlich groBe Mengen 
der genannten Stoffe aufgenommen und verbrannt werden. Hort aber die Ver
brennung auf, so konnen keine neuen Mengen aufgenommen werden. Die Tat
sache, daB gewisse Stoffe nur in geringen Mengen auf einmal aufgenommen werden, 
beweist also nicht, daB diel3elben nicht innerhalb der Zellen verbrannt werden. 

Nach MOORE und ROAF sind die SaIze der Blutkorperchen in Form von 
"Adsorbaten" vorhanden; dieselben werden von den festen Bestandteilen der 

1 Intern. Zeitschr. f. phys. chem. BioI. 1, 275 (1914). 2 Bioch. Zeitschr. 42, 150, 190, 
205,207 (1912). 3 Literaturangabe bei FALTA und RICHTER·QUlTTNER, Bioch.Zeitschr. 100, 
148 (1919). 'Studier over Glukosens fordeling mellem Plasmaet og de rOde Blodlegemer, 
Kobenhavn, 1919; vgI. auch S. KOZAWA, ZentralbI. f. PhysioI. 27, Nr. 15 (1913) und 
H. C. HAGEDORN, Bioch. Zeitschr. 107, 248 (1920). 



10 Erstes Kapitel. 

Blutkorperchen adsorbiert1. Wie wir weiter unten lernen werden (S. 22), kann 
eine adsorbierende Substanz nur eine begrenzte Menge einer anderen aufnehmen. 
Wird, nachdem die Sattigungsgrenze erreicht ist, von dem adsorbierten Stoff 
noch mehr zugesetzt, so wird davon praktisch nichts mehr aufgenommen. In 
der Weise konnte es alao erkliirt werden, daB die Blutkorperchen von zugesetzten 
SaIzen nur sehr wenig aufnehmen. Das geringe Aufnahmevermogen in bezug 
auf Zuckerarlen und Aminosauren laBt sich vielleicht in ahnlicher Weise erklaren. 
DaB Adsorptionsprozesse bei der Aufnahme von Nahrungsstoffen seitens der 
Organzellen teilnehmen, wird auch von RUBN"ER angenommen 2, und nach EGE 
soIl Zucker durch Blutkorperchen von Menschen zunachst adsorbiert und dann 
nur allmahlich aufgenommen werden 3. Zu ahnlichen Resultaten kamen ABDER
HALDEN" und H. KURTEN in bezug auf die Aufnahme von Peptonen, Polypeptiden 
und Aminosauren seitens Blutkorperchen vom Rinde". 

"Ober das Vermogen des EiweiBes mit Alkali- und Saureionen SaIze zu bilden 
und dessen Fahigkeit aus dem Grunde anorganische Stoffe aufzunehmen und zu 
binden siehe Abschnitt II (Kolloide). 

Osmotischer Druck tierischer Fliissigkeiten. Wie aus dem Obigen ersicht
lich, iibt eine Substanz auf lebende Zellen einen ganz verschiedenen EinfluB 
aus, je nachdem dieselbe in die Zellen einzudringen imstande ist oder nicht, 
indem diejenigen Substanzen, welche nicht eindringen, den Zellen Wasser zu 
entziehen vermogen,· die anderen nicht. Daher wird auch der von den nicht 
eindringenden Stoffen herriihrende Teil des osmotischen Druckes der Korper
fliissigkeiten als effektiver osmotischer Druck bezeichnet. In dieser Weise 
wirken folglich vor allem die SaIze der Alkalien und Erdalkalien sowie die Zucker
arlen. Da Zucker sowie auch die Stoffe, welche nach eben erwahnten Versuchen 
leicht von den Zellen aufgenommen werden, unter gewohnlichen Verh8.ltnissen 
nur in sehr geringen Mengen im Blute vorkommen und ferner die EiweiBkorper 
praktisch ohne Belang fiir den osmotischen Druck sind, so wird der normale 
osmotische Druck des Blutes hauptsachlich an dessen Sahen liegen. Da die 
Methode der Gefrierpunktsbestimmung fiir tierische Fliissigkeiten fast die einzige 
ist, die zur Anwendung kommt, so wird gewohnlich die Gefrierpunktserniedrigung 
(LI) als MaB des osmotischen Druckes angegeben. Fiir das Blut der Saugetiere ist 
LI, abgesehen von geringen von der Nahrung und vielleicht auch von anderen 
Umstanden abhangigen Schwankungen, konstant und rund = 0,56°, was einer 
0,90% NaCl-Losung und einem osmotischen Druck von etwa 61/ 2 Atmospharen 
entspricht6. Bei niederen Tieren kann LI einen geringen Wert betragen, z. B. 
beim Frosch (LI = 0,46 0). Bei den wirbellosen Meerestieren haben die Korper
fliissigkeiten den gleichen osmotischen Druck wie das umgebende Meereswasser 
(.1 = 2,3°) und schwankt mit dem SaIzgehalt des Wassers (BOTTAZZI). Bei niederen 
Fischen (Selachier) ist auch der osmotische Druck des Blutes gleich dem des 
umgebenden Mediums; bei hoheren Fischen (Teleostier) niedriger (.1 = 1,0°, 
BOTTAZZI). Bei den Selachiern soll der osmotische Druck des Blutes haupt
sachlich durch Harnstoff bedingt sein (SCHRODER) 6. 

Bei Fischen, die sowohl im Meere wie in siiBem Wasser leben, z. B. beim 
Aale, findet man bei SiiBwasseraufenthalt einen niedrigeren osmotischen Druck 
(LI = 0,41 0) als bei Aufenthalt in Meereswasser (.1 = 0,550) 7. Bei niederen Wasser
tieren ist also der osmotische Druck der gleiche wie der des umgebenden Mediums; 
bei hoher stehenden halt sich derselbe mehr unabhangig von der Umgebung. 
HaBER macht auf diesen Umstand aufmerksam und weist auf die Analogie mit 
der Korperwiirme verschiedener Tiere hin 8. 

1 Bioch. Journ. 3, 55 (1908). 2 Arch. f. (Anat. u.) Physioi. 1913. 240. 3 Bioch. Zeitschr. 
114, 88 (1920). 'PFLUGERS Arch. 189, 311 (1921). 6 HAMBURGER, Osmotischer Druck und 
Ionenlehre. 1. 456. 8 BOTTAZZI, Archives itai. de bioI. 28, 61 (1897); SCHRODER, Zeitschr. 
f. physioi. Chem. 14, 576 (1890). 7 DEKHUISEN, Arch. neerland 10, 121 (1905); QUINTON, 
Compt. rend. soc. bioI. 67, 470, 513 :(1904). a Physik. Chem. der Zelle und der Gewebe. 
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Gehen wir zu anderen Korperfliissigkeiten iiber, so ist zunachst zu erwahnen, 
daB die Lymphe einen etwas hoheren osmotischen Druck zeigt al$ das Blut, und 
zwar aus dem Grunde, daB die Lymphe aus den Geweben Stoffwechselprodukte 
von niedrigem Molekulargewicht auinimmtl. Von anderen Fliissigkeiten haben 
die Milch und die Galle den gleichen osmotischen Druck wie das Blut 2, der Speichel 
einen niedrigeren 3• Der Harn des Menschen und der Saugetiere hat gewohnlich 
einen weit hoheren osmotischen Druck als das entsprechende Blut'. Fiir Men
schenharn schwankt LI zwischen 1,3 0 und 2,3 0• Nach reichlichem Trinken sowie 
unter gewissen pathologischen Verhaltnissen (z. B. Diabetes insipidus) kann der 
osmotische Druck des Harnes unter dem des Blutes liegen. Die Frage nach dem 
osmotischen Drucke tierischer Fliissigkeiten unter normalen und pathologischen 
Bedingungen wird in "Physikalische Chemie und Medizin" (herausgegeben von 
KOR.ANYI und RICHTER) von verschiedenen Verfassern ausfiihrlich behandelt. 

II. Kolloide. 
Das Wort KoUoid riihrt von GRAHAM her, der unter diesem Namen ver

schiedene Substanzen zusammenfaBte. welchen die Fahigkeit abgeht, durch eine 
tierische Membran zu diffundieren. 1m Gegensatz dazu bezeichnete GRARAM 
diejenigen Stoffe, welche eine Membran durchzudringen imstande sind, als Kri
stalloide, da dieselben in der Regel kristallisieren, welche Eigenschaft mit 
wenigen Ausnahmen den Kolloiden nicht zukommt Ii. Zu den Kolloiden rechnete 
GRARAM losliche Kieselsaure und analoge Formen von Zinnsaure, Titansaure, 
Molybdansaure und Wolframsaure, die Hydrate von Tonerde und analogen 
Metalloxyden, wenn sie in der loslichen Form existieren, ferner Starke, Dextrin, 
die Gummiarten, Karamel, Gerbsaure, Albumin, Leim. 

Einige Kolloide zeichnen sich dadurch aus, daB sie unter gewissen Bedin
gungen in stark wasserhaltiger, gallertartiger Form erstarren. Fiir den Fall, 
daB Wasser als Losungsmittel angewandt wird, bezeichnet man mit GRAHAM 
die gelOste Form als Hydrosol und die gallertartige als Hydrogel oder ein
fach Gel. Neuerdings wird als Gel auch der wasserfreie oder nahezu wasserfreie 
Zustand bezeichnet, in welchem gewisse Kolloide aus ihren Losungen sich ab
scheiden konnen. 

Durch Diffusion durch eine Membran (von GRAHAM D i a 1 y s e genannt) kann man 
also kolloide Substanzen von Kristalloiden trennen. Kolloide Kieselsaure sowie entsprechende 
Formen gewisser anderer SiLuren werden dadurch erhalten, daB losliche Alkalisalze mit Salz
saure versetzt werden, worauf die iiberschiissige Salzsaure sowie die Chloride durch Dialyse 
entfernt werden. Die kolloide Tonerde erhielt GRAHAM durch Auflosen von Tonerdehydrat 
in Aluminiumchlorid. Durch Dialyse wurde das letztere Salz entfernt und das Hydrat blieb 
mit wenig oder keiner Salzsaure verbunden in LOsung. 

Verschiedene MetallsuHide sind in kolloider Losung erhalten worden. So werden kolloide 
Losungen von As2SS und Sb2Sa dadurch erhalten, daB Schwefelwasserstoff in die verdiinnten 
Losungen der entsprechenden Oxyde eingeleitet wird 6 und kolloides CUS laBt sich durch 
Auswaschen der gefallten Verbindung mit Wasser darstellen, durch welche Behandlung 
das CUS schlieBlich in Wasser loslich wird 7. 

Endlich konnen auch die Metalle als Hydrosole erhalten werden, und zwar in zweierlei 
Weise: 

1. Durch Behandlung eines Salzes mit verschiedenen Reduktionsmitteln (z. B. Form
aldehyd, hydroschwefliger Saure, Hydrazin, Hydroxylamin) sind verschiedene Metalle in 
kolloider Losung erhalten worden 8. Da die erhaltenen Losungen in vielen Fallen sich als sehr 
unbestandig erwiesen haben, hat man es zweckmaBig gefunden, ihre Haltbarkeit durch 
Zugeben von organischen Kolloiden (z. B. Leim) zu erhOhen. Auf die Wirkungsweise dieeer 
sog. Schutzkolloide wird spater eingegangen werden. 

1 LEATHES, Journ. of physiol. 19, 1 (1895). 2 DRESER, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 
29, 303 (1892). • NOLF, Travaux du lab. de phys. de Liege 6, 225 (1901). 'KORANYI, 
Zeitschr. f. klin. Med. 33, 1 (1897); 34, 1 (1898). 5 Ann. d. Chem. u. Pha.rm.121, 1 (1862). 
sowie Ann. de Chim. et de Phys. (4) 3, 147 (1864). 8 H. SCHULTZE, Journ. prakt. Chem. 
Neue Folge. 21), 431 (1882) u. 27, 320 (1883). 7 SPRING, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 
16, 1142 (1883). • MULLER, Allgemeine Chemie der Kolloide. Leipzig 1907, S. 6. 
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2. Zunachst hat BREDIG ein Verfa.hren entdeckt, welches ermoglicht durch Kathoden· 
zerstaubung von Meta.lldrii.hten unter Wa.sser reine Meta.llsole herzustellen1• Dann lehrte 
SVEDBERG bei Anwendung von Induktionsstromen das Erwii.rmen der bei der Zerstaubung 
angewandten Fliissigkeit zu vermeiden. Dies hat es ermoglicht, die Zerstaubung auch unter 
organischen Fliissigkeiten auszufiihren und sogar Sole von Leichtmeta.llen zu erha.lten 2. 

Praktisch liegt nunmehr die Moglichkeit vor, alle Meta.lle und auch Meta.lloide als Sole zu 
bekommen. 

Unter denjenigen Stoffen, welche a1$ Kolloide erhalten worden sind, ,gibt 
es Sauren sowie auch Basen, und die chemischen Elemente sind als Kolloide 
bekannt, ebenso wie Korper von so kompliziertem molekularem Bau wie EiweiB
stoffe und Starke. Die kolloiden Stoffe haben also in chemischer Beziehung 
nichts Gemeinsames. Vielmehr sind die Kolloide und Kristalloide nur als ver
schiedene physikalische Zustande der Materie zu betrachten, und die Grenze 
zwischen beiden Zustanden ist oft ziemlich verwischt. Einige chemisch definier
bare Korperklassen, z. B. die EiweiJ3korper, treten nur oder vorzugsweise im 
kolloiden Zustand "auf, andere z. B. losliche anorganische SaIze im kristalloiden. 
SchlieJ3lich gibt es wieder andere, welche in beiden Formen vorkommen konnen, 
z. B. Seifen (S. 15). Kurz laJ3t sich der Unterschied zwischen dem kristalloiden 
und dem kolloiden Zustand dahin zusammenfassen, daJ3 die kristalloiden Stoffe 
in Losung 801$ Molekiile von maJ3iger Gro~e vorkommen, wahrend die Kolloide 
entweder sehr groJ3e Molekiile, Molekiilaggregate oder jedenfalls Teilchen von 
einer groJ3eren raumlichen Ausdehnung als die Kristalloide bilden. Aua einer 
solchen Betrachtungsweise ergeben sich ohne weiteres viele Eigenschaften der 
Kolloide. Wenn, wie nunmehr wohl allgemein angenommen wird, die Kolloid
lOsungen als in einer homogenen Fliissigkeit aufgeschlemmte feste oder fliissige 
Teilchen aufzufassen sind, finden sich in der "Losung" mindestens zwei raum
lich gegeneinander abgegrenzte Bestandteile: die Kolloidteilchen und das Losungs
mittel. Dies wird in der Weise ausgedriickt: das System enthalt zwei Phasen. 
Das Losungsmittel wird oft richtiger als Dispersionsmittel bezeichnet und die 
Kolloidteilchen als disperse Phase. Eine kolloide Losung ist a1$o heterogen. 
Eine Kristalloidlosung ist dagegen in dem Sinne homogen, daJ3 es nicht gelungen 
ist, mit unseren gegenwartigen physikalischen Hilfsmitteln darin verschiedene 
Phasen nachzuweisen. 

Der besseren Obersichtlichkeit wegen sei schon hier eine Einteilung der 
Kolloide gegeben, in bezug auf welche jetzt eine gewisse Einigkeit erreicht zu 
sein scheint. Dieselbe wurde zuerst von PERRIN" aufgestellt und derselben haben 
sich spater verschiedene Forscher angeschlossen 3 • 

Die eine der zwei Kolloidgruppen wird ala hydrophile Kolloide (Emul
sionskolloide, Emulsoide, lyophile Kolloide, Hydrokolloide) bezeichnet, weil in 
den Wasserlosungen noch eine gewisse Beziehung zwischen ge16ster Substanz 
und Losungsmittel angenommen wird, was sich besonders durch eine gewisse 
Zahigkeit der Losungen kundgibt. Die hydrophilen Kolloide gelatinieren oft 
beim Abkiihlen, das Gel ist wieder in Wasser loslich (reversibel), und im all
gemeinen lassen sich die hydrophilen Kolloide durch Elektrolyte schwieriger aus 
ihren Losungen ausscheiden ala die folgende Klasse. Zu den hydrophilen Kolloiden 
gehoren Substanzen, welche fiir die physiologische Chemie von allergroJ3ter Be
deutung sind, z. B. Proteinkorper, Starke, Glykogen, Seifen in Wasserlosung. 

1m Gegensatz zu den hydrophilen Kolloiden werden die KoUoide vom Typus 
der kolloiden Metalle unter der Benennung Suspensionskolloide (Suspensoide, 
hydrophobe Kolloide, lyophobe Kolloide, Anhydrokolloide) zusammengefaJ3t, da 
dieselben ala im Losungsmittel suspendierte feste Partikelchen betrachtet werden 
konnen und keine nahere Beziehung zum Losungsmittel angenommen zu werden 

1 Anorganische Fermente. Leipzig 1901, S. 24. 2 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 88, 
3616 (1905); 39, 1705 (1906). a PERKIN, Journ. de Chimie phys. 3, 84 (1905). 
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braucht. Die Zahigkeit der Losungen soIl von der des reinen Losungsmittels 
nur wenig verschieden sein; auBerdem sind die Suspensionskolloide nicht gela
tinierbar, nicht quellbar und leicht durch Elektrolyte fallbar. Zu dieser Gruppe ge
horen auBer den Metallsolen auch die kolloiden Metallsulfide sowie gewisse typische 
Suspensionen, welche dadurch erhalten werden, daB wasserunlosliche Substanzen 
in anderen Fliissigkeiten (Alkohol, Azeton) aufgelost werden und die Losung dann 
in viel Wasser eingegossen wird. Dabei fallen die Stoffe in fein verteiltem Zustand 
aus. Solche Suspensionen verhalten sich in vielen Beziehungen wie Suspensions
kolloide. Hierher gehoren Suspensionen von Mastix 1, Kolophonium 2, Cholesterin 3. 

Die hydrophilen Kolloide stehen den Kristalloiden naher als die Suspen
sionskolloide, und der lJbergang zwischen den Kristalloiden und den hydro
philen Kolloiden ist nur ein allmahlicher. Auf der Grenze stehen z. B. die Peptone 
und Albumosen, welche zwar zu den EiweiBkorpern gerechnet werden, aber 
zum Teil recht gut dialysieren. Andererseits gibt es auch Kolloide, die gewisser
maBen Ubergange zwischen den hydrophilen Kolloiden und den Suspensions
kolloiden bilden. SchlieBlich gibt es auch zwischen den Suspensionskolloiden 
und im Wasser suspendierten feinpulverigen Substanzen (z. B. Kaolin) zahl
reiche Zwischenglieder. 

Elektrische Fortfiihrnng suspendierter Teilchen. Ein nicht zu schwacher 
elektrischer Strom besitzt das Vermogen, kleine Fliissigkeitsmengen, die sich 
in einer Kapillare oder in einem porosen Diaphragma befinden, in Bewegung zu 
setzen. In einer Fliissigkeit suspendierte Teilchen wandern auch unter dem Ein
fluB des elektrischen Stromes, und zwar je nach der Natur der Fliissigkeit und der 
Teilchen, zur Anode oder Kathode. Diese Erscheinung wird Kataphorese ge
nannt. Solche Bewegungen sind auch in kolloiden Losungen nachgewiesen worden. 
Nach W. BILTZ wandern in dialysierten Wasserlosungen im allgemeinen die kol
loiden Metallhydroxyde zur Kathode und die iibrigen Kolloide (Metalle, Schwefel
metalle, Sauren) zur Anode'. Die Kolloidteilchen sind demnach wahrschein
lich in Wasser elektrisch geladen, infolgedessen die negativ geladenen zur Anode, 
die positiv geladenen zur Kathode wandern. Dialysierte EiweiBlosungen zeigen 
nach alteren Untersuchungen keine Kataphorese. Zusatz von Saure oder Alkali 
erteilt aber dem EiweiB positive resp. negative Ladung, infolgedessen das EiweiB 
in alkalischer Losung zur Anode, in saurer zur Kathode wandert (HARDY, PAULI) &. 

Nach Angaben von MICHAELIS wandert das EiweiB in vollkommen neutraler 
Losung eindeutig nach der Anode, fiir den Fall, daB eine solche Versuchsanord
nung getroffen wird, wodurch die Ausbildung von saurer bzw. alkalischer Re
aktion an der Anode bzw. Kathode vermieden wird 6. Wird die neutrale EiweiB
losung mit einer Spur von Saure versetzt, so wandern die Teilchen kathodisch. 
Bei einem gewissen, sehr schwachem Sauregrade kehrt sich also die Wanderungs
richtung der Teilchen um. Bei dieser Reaktion ist keine Wanderung bzw. eine 
doppelseitige Wanderung des Proteinkorpers wahrzunehmen. Diesen sog. iso
elektrischen Punkt haben MICHAELIS, RONA und ihre Mitarbeiter fiir ver
schiedene Proteinsto£fe bestimmt 7. MICHAELIS und RONA glauben im isoelektri
schen Punkt die giinstigste Reaktion fiir die Ausfallung der Proteinkorper ge
funden zu haben, die aber auch von anderen Ionen beeinfluBt wird. Die Lage 
des isoelektrischen Punktes wird durch die WasserBtoffionenkonzentration an
gegeben. Da diese durch den Ausdruck Io-PH reprasentiert wird (siehe weiter 
unten), wird gewb1mlich nur der Wert von PH angefiihrt. Bei neutraler Reaktion 

1 Zeitschr. f. physik. Chern. 57, 47 (1906). 2 Ebenda 38, 385 (1901). 3 Bioch. Zeit· 
Bchr. 7, 152 (1908). 'Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 37, 1095 (1904). I HARDY, Journ. 
of Physiol. 24, 288 (1899); PAULI, HOFMEISTERS Beitrage 7, 531 (1906). 8 Bioch. Zeitschr. 
16, 81 (1909); 19, 181 (1909); 24, 79; 27, 38; 28, 193; 29, 439 (1910); 33, 456 (1911); 41, 
373 (1912); 47, 260 (1912); 94, 240 (1919). 7 Siehe Anhang dieses Kap. 
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ist PH = 7,07; groBere Werte entsprechen alkalischer, kleinere Werte saurer 
Raktion. Der isoelektrische Punkt der Eiweillkorper tierischer Herkunft liegt 
im allgemeinen auf dem sauren Gebiet (PH rund = 5), nur ffir das Globin wurde 
der isoelektrische Punkt bei alkalischer Reaktion (PH = 8,1) gefunden (O.sATO)l 
und ffir das Hamoglobin wurde annahernd neutrale Reaktion angegeben2. Reines 
Glykogen wandert nach GATIN-GRuZEWSKA deutlich und regelmaBig zur Anode 3 • 

Osmotischer Druck. Wie bereits hervorgehoben wurde, laBt sich der osmo
tische Druck der Losungen der Kristalloide nur ausnahmsweise durch Anwen
dung semipermeabler Membranen ermitteln, und zwar aus dem Grunde, daB 
Membranen, die ffir Kristalloide impermeabel sind, sich nur sehr schwer dar
stellen lassen. FUr Kolloide sind dagegen die meisten Membranen impermeabel, 
und ffir diese Stoffe laBt sich in der Tat der osmotische Druck am besten mit 
Hille einer Membran in einem sog. Osmometer direkt bestimmen. Wie MOORE 
und ROAF hervorheben, lasaen sich mit einem solchen Apparat Druckunterschiede 
bestimmen, die durch Ermittelung des Gefrierpunktes nicht nachweisbar aind '. 

A.quimolekulare Losungen verschiedener Nichtleiter ergeben den gleichen 
osmotischen Druck. Daraus folgt, daB wenn verschiedene Nichtleiter in 
Loaungen gleicher prozentischer Konzentrationen vorhanden sind, diese 
Loaungen osmotil'lche Spannungen besitzen miissen, w'3lche den Molekular
gewichten umgekehrt proportional sind. Gewisse Kolloide, die in aI;,G.cr"m Zu
sammenhange abgehandelt werden (Proteinkorper, Glykcgen u. a.), miissen 
offenbar ein sehr groBes Molekiil besitzen. EI'l laBt sich ako voraussagen, daB 
diese Stoffe einen sehr geringen osmotischen Druck ergeben miissen. Die Protein
stoffe enthalten immer in geringen Mengen SaIze, die entweder in irgendeine 
Verbindung mit den Kolloiden eingetreten /:'lind oder als schwer zu beseitigende 
Verunreinigungen zu betrachten sind. Deshalb wurde es wiederholt behauptet, 
daB dieae SaIze wohl ffir kleine osmotische Druckdifferenzen verantwortlich 
sein konnten. Auch konnte REID durch sorgfaltiges Waschen kristallisierter 
Eiweillkorper aus Serum und Eierklar Praparate gewinnen, die im Osmometer 
zum SchluB keinen osmotischen Druck ergaben 5. Demgegeniiber wird aber von 
verschiedenen Seiten betont, daB der osmotische Druck von EiweilllOsungen 
sehr an der Behandlung liegt, welche die EiweiBkorper vor der Bestimmung 
erfahren haben. Mit Eiweillpraparaten, welche einer weniger eingreifenden Vor
behandlung ausgesetzt worden waren (Serumproteine, Eieralbumin), haben 
STARLING 6 und andere Forscher, sowie auch REID (mit Hamoglobin) einen ge
ringen osmotischen Druck nachweisen konnen, und zwar mit Hilfe der O/:'lmo
metrischen Methode 7• Nach STARLING entsprechen die Eiweillstoffe des Serums 
einem Drucke von 30-40 mm Hg und REID fand ffir 1 %ige Hamoglobinlo/:'lungen 
einen Druck von 3-4 mm Hg. Der EinfluB von zugesetzten Stoffen auf den 
osmotischen Druck wurde von LILLIE in der Weise gepriift, daB die zu priifende 
Substanz in gleicher prozentischer Konzentration der Innen- und AuBenfliissig
keit zugesetzt wurde. Es wurde gefunden, daB Nichtleiter ohne Einwirkung 
waren, daB aber Alkalien und Sauren den osmotischen Druck von Gelatinelosungen 
vermehren, wahrend SaIze den Druck von Gelatine sowie von Eieralbumin er~ 
niedrigen 8. AuBerdem findet LILLIE den osmotischen Druck abhangig von der 
Vorgeschichte de/:'l Kolloids. Erwarmen sowie Schiitteln der Losungen scheinen 
Veranderungen des Aggregatzustandes hervorzurufen, welche nicht oder nur 
sehr langsam riickgangig sind. Auch die durch SaIze hervorgerufenen Anderungen 
des osmotischen Druckes fiihrt LILLIE auf veranderte Aggregatzustande zuriick, 

1 Bioch. Zeitschr. 132, 485 (1922). Z MICHAELIS und DAVIDSOHN, Bioch. Zeitschr. 41,102 
(1912). 8 PFLUGERS Arch. 103, 287 (1904). 'Biochem. Journ. 2, 34 (1900). 5 Joum. of Physiol. 
31,438 (1904). 6 Ebenda 19, 322 (1896). 7 REID, Ebenda 33, 12 (1905). 8 Amer. Journ. of 
Physiol. 20, 127 (1907). 
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indem die KoIloide durch Zugeben von Salzen niiher ihrem FaIlungspunkt ge
bracht und wohl zu groBeren Aggregaten vereinigt werden. Imolgedessen wird 
die Zahl der Partikelchen vermindert und, da diese Zahl fUr den osmotischen 
Druck entscheidend sein muB, dieser Druck erniedrigt. In Obereinstimmung 
hiermit wird der eben erwahnte EinfluB von Sauren und Alkalien auf den osmo
tischen Druck von Gelatine durch eine Vermehrung der Teilchen erklart 1. J. LOEB 
fand bei Verlluchen mit Gelatin ein Minimum des osmotischen Druckes im iso
elektrischen PUnkte (PH = 4,7). Nach beiden Seiten steigt dann der Druck, 
bis ein Maximum erreicht wird auf der sauren Seite bei PH = 3,4 und auf der 
alkalischen bei PH = 8,4. Zugabe von mehr Saure als zum Erreichen von PH = 3,4 
und von mehr Alkali, als zum Erreichen von PH = 8,4 erfordert wird, wirkt er
niedrigend auf den Druck. Dasselbe ~ewirken zugesetzte SaIze und zwar ist auf 
der sauren Seite das Anion und auf der alkalischen das Kation der zugesetzten 
Stoffe das Wirksame 2 • Mit Riicksicht auf den osmotischen Druck des EiweiBes sei 
auch erwahnt, daB nach E. HAMMARSTEN hochmolekulare Elektrolyte einen osmo
tischen Druck aufweisen konnen, der kleiner ist als der Anzahl der Ionen ent
spricht, und dies ist auch beziiglich des EiweiBes auf der sauren Seite des 
isoelektrischen Punktes der Falls. 

Wie wir oben gefunden haben, ist die Ermittelung der Siedepunktserhohung 
oder der Gefrierpunktserniedrigung die eimachste Weise, den osmotischen Druck 
der Losung eines kristaIloiden Stoffes auszufinden. Versucht man eine solche Be
stimmung mit einer koIloiden Losung auszufiihren, so erhalt man fiir die Erhohung 
des Siedepunktes oder die Erniedrigung des Gefrierpunktes kaum meBbare GroBen. 
Dies bedeutet nach dem oben Gesagten, daB die Molekiile oder die Teilchen sehr 
groB sein miissen. F. KRAFT fand fiir Seifen in Wasserlosung keine Siedepunkts
erhohung, aber fiir dieselben Stoffe in AlkohoIlosung Werte, welche mit den aus 
den Formeln berechneten MolekulargroBen iibereinstimmten. In Wasserlosung ver
halten sich folglich die Seifen als koIloide, in AlkohoIlosung als kristaIloide Stoffe 4. 

Filtrierbarkeit. In einer Fliissigkeit suspendierte, grobe Pal'tikel lassen sich 
durch jedes Filter von der Fliissigkeit trennen. Je feiner die suspendierten Teil
chen sind, desto dichtere Filtra miissen angewandt werden. Umfassende Studien 
iiber das Filtrieren von KoIloiden sind von BECHHOLD ausgefiihrt worden 5. 

BECHHOLD wandte Papierfiltra an, welche mit in Eisessig aufgelostem KoIlodium 
impragniert waren. Je nach der Konzentration der KoIlodiumlosung wurden 
Filtra von verschiedener Porenweite erhalten. Die koIloiden Losungen wurden 
unter einem Druck von bis 5 Atmospharen durch die Filtra gepreBt. Es zeigte 
sich zunachst, daB aIle koIloide Losungen Teilchen von verschiedener GroBe 
enthalten. Trotzdem liiBt sich fiir jede Losung ein Filter auftreiben, dessen 
Poren eben eng genug sind, um aIle Partikelchen zuriickzuhalten. In der Weise 
konnte BECHHOLD die KoIloide in einer Reihe nach fallender GroBe der kleinsten 
Partikelchen ordnen. Es steIlte sich heraus, daB im allgemeinen die anorganischen 
KoIloide (Berlinerbla.u, Platin, Eisenoxyd, Gold, Silber) grobere Teilchen bilden 
als die organischen (Gelatine, Hiimoglobin, Serumalbumin, Albumosen, Dextrin). 
Hierbei ist doch zu bemerken, daB nach ZSIGMONDY die TeilchengroBe desselben 
KoIloids bei der einen RersteIlung groBer ausfiiIlt als bei der anderen, sowie da.B 
die GroBe beim Aufbewahren sich iindern kann 6. 

Durch Filtrieren von Albumoselosungen durch ungleich dichte Filtra konnte 
BECHHOLD nachweisen, daB je groBere Teilchen die Albumosen bilden, desto 
leichter sind dieselben durch Ammoniumsulfat fiiUbar. 

1 PAULI, Koll. Zeitschr. 7, 241 (1910). 2 Journ. of gen. Physio!. 1, 39, 237, 263, 483, 559 
(1918-1919). 3 Bioch. Zeitschr. 151, 177 (1924). 4 Bel'. d. deutsch. chem. Gesellsch. 29, 1328 
(1896); 32. 1584 (1899). 6 Zeitschr. f. physio!. Chem. 60, 631 (1907). I Zur Erkenntnis d. Koll. 
1905, S. 104 Bowie Zeitschr. f. Elektrotechn. 12, 634 (1906). 
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Diffusion. Wir haben bereits gesehen, daB der osmotische Druck der kolloiden 
Losungen ein sehr geringer ist. Da ferner der osmotische Druck einer Losung die 
Triebkraft fiir die DiffUj;!ion der Teilchen abgibt, so ist sofort zu ersehen, daB die 
Diffusionsfiihigkeit nur eine sehr begrenzte sein kann. Dies gilt sowohl fiir die 
freie DiffUj;!ion wie vor allem fiir die Diffusion durch eine Membran (Dialyse). 
Beide wurden zuerst von Gn.A.HAM studiert. Erstere wurde sehr gering, aber in 
mehreren Fiillen meBbar gefunden, wahrend die Tatsache, daB die Kolloide 
nicht durch Membrane diffundierten (nicht dialysierten), eben als der konstanteste 
Unterschied zwischen den Kolloiden und den Kristalloiden angefiihrt wurde. 
Indessen gibt es auch hier keine scharfe Grenze, und die Dialy!3e hangt vor aHem 
von der GroBe der Teilchen sowie auch von der Beschaffenheit der Membran abo 

Durch Dialyse mit Hille von geniigend dicken Membranen werden, wie oben 
gesagt, kristalloide Substanzen von kolloiden geschieden. Dabei handelt es aich 
oft darum, einen durch die Membran passierenden Teil eines Salzes von einem 
nichtpassierenden zu scheiden, z. B. Eiweill von Alkali oder Saure, mit welchen 
es salzartige Verbindungen bildet, zu befreien. Solche Salze sind wohl immer 
mehr oder weniger hydrolytisch dissoziiert nach der Formel 

NaR + ~O = NaOH + HR, 
wo R das nichtdialysable Anion (z. B. von Eiweill) bedeutet. Die gebildete Menge 
NaOH dialysiert weg und eine durch erneuerte Dissoziation entstandene NaOH
Menge wird in der gleichen Weise entfernt. SchlieBlich steht nur die nicht dialy
sable Verbindung H/R oder deren lonen zuriick. 

Findet sich zur einen Seite einer Membran eine EiweiBverbindung mit einem 
dialysablen Ion, z. B. NaR oder R1 • el, wo R bzw. Rl das Anion bzw. das Kation 
des EiweiBes bedeuten, und zur anderen Seite ein dialysables Salz, das das dialy
flable Ion des Eiweillsalzes enthaIt, z. B. NaCl, so hindert, wie F. G. DONNAN 
zuerst zeigte, die Gegenwart des nicht dialysablen Ion Roder Rl mehr oder weniger 
vollstandig die Dialyse der Verbindung, die am Anfang dea Versuches zur anderen 
Seite der Membran sich befand 1. Andere nicht oder nur schwer dialysable lonen, 
welche die Dialyse von sonst leicht dialysablen Salzen beeinflussen konnen, sind 
nach DONNAN die der Farbstoffsauren und nach E. HAMMARSTEN die der Nuklein
sauren. Die letzteren Sauren kommen bei der Wasserstoffionenkonzentration 
der Zellen als Salze vor und aus dem Grunde konnen sie nach E. HAMMARSTEN 
die Verteilung der aonst dialysablen Salze und damit auch die dea Wassers stark 
beeinflussen 2. 

Neuerdings ist von Woo PAULI die sog. Elektrodialyse fiir die Befreiung 
kolloider Losungen von membrandurchgangigen lonen angewandt worden. Dabei 
werden die lonen unter dem EinfluB des elektrischen Stromes durch die Membran 
zur Anode oder Kathode transportiert, was die Herstellung vollig salzfreien 
Eiweilles ermoglichen soIl a. 

Innere Reibung. Unter der inner en Reibung einer Fliissigkeit versteht man 
die Kraft, welche der Verschiebung der Teilchen der Fliissigkeit gegeneinander 
Widerstand leistet. Die innere Reibung ist folglich ein Ausdruck fiir die Zahig
keit oder die Viskositat der Fliissigkeit. 

FUr physiologische Zwecke bestimmt man die innere Reibung, indem man 
die Zeit ermittelt, welche ein gegebenes Volumen Fliisaigkeit braucht, um unter 
dem Druck seines eigenen Gewichtes durch eine Kapillare auszuflieBen. Diese 
Zeit, dividiert mit der entsprechenden fiir Wasser bestimmten Ziffer, ergibt die 
relative Viskositat der Losung. 

Es wird allgemein angenommen, daB die innere Reibung der SUj;!pensions
kolloide der des reinen Losungsmittels gleich oder jedenfalls von derselben nur 

1 Zeitschr. f. Elektrochem.17, 572 (1911). 2 Zur Kenntnis der biologischen Bedeutung der 
Nukleinsii.ureverbindungen, Berlin 1924. 3) Biochem. Zeitschr. 162, 345, 360; 16S, 253 (1924). 
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wenig verschieden ist. Dagegen sind die hydrophilen Kolloide in geniigend kon
zentrierten Losungen sehr zahfliissig, was wahrscheinlich damit in Zusammen
hang steht, daB dieselben unter Umstanden gelatinieren. PAULI sowie PAULI 
und HANDOVSKY haben stark dialysiertes Serum in bezug auf die innere Reibung 
untersuchtl. Zugabe von wenig Salz (bis 0,05 normal) bewirkt ein Absinken 
der inneren Reibung unter die der reinen Eiweilllosung, wahrend Sauren und 
Alkalien in geringen Mengen eine machtige Steigerung der Viskositat hervor
rufen. J. LOEB fand fiir Gelatine ein Minimum der Viskositat im isoelektrischen 
Punkt; auch fand er, daB die Anderung der Viskositat unter dem EinfluB von 
Sauren, Alkalien und Salzen der Anderung des osmotischen Druckes parallel geht 2• 

Die Oberflachenspannung einer Losung besteht in einer auf die Ober
flache durch das Innere der Losungausgeiibten Anziehung und resultiert darin, 
daB die Oberflache sich auf ein Minimum zu reduzieren bestrebt ist. Eine AuBe
rung dieser Spannung ist die Erscheinung, daB gewisse Fliissigkeiten in Kapillar
rohrchen, deren eines Ende darin eingetaucht ist, emporsteigen. Aus der Rohe, 
bis zu welcher eine Fliissigkeit steigt, laBt sich deren Oberflachenspannung be
rechnen. In anderer Weise wird dieselbe aus der Tropfenzahl berechnet, welche 
ein gegebenes Volumen beim AusflieBen aus einer Rohre mit gegebener AbriB
flache bildet. Die AusfluBzeit ist also fiir die Viskositat maBgebend, und die 
Tropfenzahl fUr die Oberflachenspannung, indem die Tropfenzahl der Oberflachen
spannung umgekehrt proportional ist 3 . Die Losungen von Suspensionskolloiden 
besitzen die gleiche Oberflachenspannung wie das Dispersionsmittel, wahrend 
die hydrophilen Kolloide eine niedrigere Oberflachenspannung als das Losungs
mittel ergeben. 

Optische Eigenschaften. Kolloide Losungen zeigen bei seitlicher Beleuchtung 
Opaleszenz, was daran liegt, daB das Licht an den suspendierten Teilchen reflek
tiert wird. Das reflektierte Licht ist zum Teil polarisiert. Dieses Phanomen 
(TYNDALL-Phanomen) riihrt also von der Gegenwart kleiner Teilchen in der 
Fliissigkeit her und wird als Kennzeichen kolloider Losungen betrachtet. Doch 
gibt es kolloide Losungen (z. B. gewisse Goldlosungen, ZSIGMONDY), welche das 
TYNDALLSche Phanomen nicht zeigen, und andererseits sollen auch Losungen 
von gewissen hochmolekularen Kristalloiden (Rohrzucker, Raffinose) das Pha
nomen hervorrufen konnen '. 

Das sog. Ultramikroskop von SIEDEN'TOPF und ZSIGMONDY hat es ermog
licht, kolloide Partikelchen einer direkteren Beobachtung zu unterwerfen 5. In 
diesem Apparat werden die kolloiden Teilchen durch direktes Licht moglichst 
stark beleuchtet, aber derart, daB kein Strahl der Beleuchtung direkt in das 
Auge des Beobachters gelangt. Die Teilchen werden dadurch sichtbar, daB im 
seitlich abgebeugten Licht Beugungsscheiben entstehen, welche innerhalb der 
Grenzen mikroskopischer Sichtbarkeit liegen. Von kolloiden Losungen, W'o die 
Teilchen dicht beieinander liegen, bekommt man im Mikroskop einen mehr oder 
weniger intensiven, homogenen, polarisierten Lichtkegel, wo die einzelnen Teilchen 
nicht voneinander zu unterscheiden sind. Dies wird erst durch Verdiinnen der 
Losung erreicht. Diejenigen Teilchen, welche durch Verdiinnung der Losung einzeln 
sichtbar gemacht werden konnen, werden Submikronen genannt; diejenigen, 
deren Lichteindruck beim Verdiinnen allmahlich verschwindet, Amikronen. 

Auch in Losungen organischer Kolloide sind Submikronen nachgewiesen worden. Unter 
diesbeziiglichen Arbeiten sei nur eine von GATIN-GRUZEWSKA und W. BILTZ erwahnt, die 
mit besonders reinem Glykogen ausgefiihrt wurde 6. Es wurde gefunden, daB die wii.sserige 
Losung von Glykogen neben leicht erkeunbaren Submikronen auch ·Amikronen enthaIt, 

1 Koll. Zeitschr. 3, 5 (1908); Bioch. Zeitschr.18, 340 (1909); 24,239 (1910). 2 Journ. of 
general PhysioI. 1, 3 (1918-1921). 3 TRAUBE, Int. Zeitschr. f. phys. chern. BioI. 1, 485. 
4 LOBRY DE BRUYN und WOLFF, Rec. trav. chim. des Pays-Bas 23, 155 (1904). 5 ZSIGMONDY. 
Zur Erkeuntnis der Koll. Jena 1905, S. 83. 6 PFLUGERS Arch. 101i, 115 (1904). 

Hammarsten. Physioiogische Chemie. Elfte Auflage. 2 
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die zunichst we Gegenwart nur durch einen homogenen Lichtkegel kundgeben, aber durch 
Zugeben von Alkohol zu einzeln nachweisbaren Submikronen zusammengeballt wurden. 

Brownsche Bewegung. Zuerst wurde von R. BROWN gefundeil., daB kleine 
in Wasser suspendierte Teilchen eine zitternde Bewegung zeigen konnen, und das 
Phanomen wird oft nach seinem Entdecker die BROWNsche Molekular bewegung 
genannt, obwohl die Teilchen in keiner Weise als Molekiile zu betrachten sind l • 

Das Phanomen ist seitdem von vielen Forschern sowohl bei in Fliissigkeiten s:us
pendierten festen Korpern wie bei kolloid gelosten Substanzen beobachtet worden. 

Die BRoWNsche Bewegung der Kolloide wird als eine AuBerung einer allgemeinen 
Molekumrbewegung der Materie angesehen. Dieselbe ist nach dieser Ansicht mit der nach 
der kinetischen Gastheorie supponierten Bewegung der Gasmolekiile zu vergleichen. Auch 
behaupten sowohl PERRIN wie SVEDBERG, daB die Gasgesetze auch fUr sehr verdiinnte 
kolloide Losungen in Geltung sind e. 

AnsfiUlnng der Kolloide. 
Die kolloid gelosten Stoffe konnen auf verschiedene Wege aus ihren Losungen 

ausgeschieden werden. Manche kolloide Losungen sind so unbestandig, daB 
dieselben nach kurzer oder lii.ngerer Zeit ohne jedes Binzutun ausflocken (z. B. 
Kieselsaure, MetalIhydroxyde). Einige Kolloide scheiden sich beim Erhitzen 
der Losungen als flockige Niederschlage aus (gewisse Proteinsubstanzen, vgl. 
Kapitel 2). Andere erstarren beim Abkiihlen von heiB konzentrierten Losungen 
zu sehr wasserhaltigen, halbfesten Formen, sog. Gallerten oder Hydrogelen 
(Leim, Starke, Agar). 

Beim Eintrocknen der Hydrosole bei gewohnlicher Temperatur bekommt 
man einen Riickstand, und je nachdem dieser in Wasser wieder lOslich ist oder 
nicht, unterscheidet ZSIGMONDY zwischen reversiblen und irreversiblen Kol
loiden 3• Nach dieser Definition gehoren Starke, Dextrin, Agar, Gummi, EiweiB 
zu den reversiblen Kolloiden, dagegen kolloide Kieselsaure, Zinnsaure, kolloide 
Metallhydroxyde und Sulfide, ferner die reinen kolloiden Metalle zu den irre
versiblen Kolloiden. Die ersteren sind relativ unempfindlich gegen Elektrolyt
zusatze, wahrend die letzteren schon durch geringe Elektrolytzusatze ausge
flockt werden, und zwar wiederum in irreversibler Form. Diese Einteilung deckt 
sich ziemlich gut mit der oben (S. 12) gegebenen, indem die reversiblen Kolloide 
mit den hydrophilen Kolloiden und die irreversiblen mit den Suspensionskol
loiden einigermaBen zusammenfallen. 

Elektrolytfallung der Suspensionskolloide. Beim Studium der Ausfallung 
der Kolloide durch Elektrolyte wird von jedem fallen den Elektrolyt die minimale 
Konzentration angegeben, bei welcher eben sichtbare Triibung erfolgt. Diese 
Konzentration wird in Millimol (0,001 Grammolekiil pro Liter) ausgedriickt. 
Je geringer diese Konzentration ausfallt, um so groBer ist das Fallungsvermogen 
des Stoffes. 

Nun hat HARDY gefunden, daB anodisch wandernde Kolloide vorwiegend 
durch die Kationen, kathodisch wandernde Kolloide vorwiegend durch die Anionen 
der fallenden Elektrolyte ausgeflockt werden". H. SCHULZE stellte fest, daB 
das fallende Vermogen sehr durch die Wertigkeit der fallenden ToneD bedingt 
ist, indem die zweiwertigen ToneD viel starker wirken als die einwertigen und 
dreiwertige ToneD noch viel wirksamer sind als zweiwertige li. 

Die Wertigkeitsregel wird iiberaus klar durch folgende, von FREUNDLICH ausgefiihrte 
Versuche zum Ausdruck gebracht. Die Ziffern geben die schwachste faliende KonzentratioD 
in Millimol pro Liter an8• Das Hydrosol war AseSa (negativ), und die Wertigkeit der Kationen 
solite demnach hauptsachlich fUr die fallende Wirkung bestimmend sein. 

1 Edinb. Phil. Journ. 6, 358 (1828); 8, 41 (1830). 2 PERRIN, Kolioidchem. Beihefte 1, 
221 (1910); SVEDBERG, Koli. Zeitschr. 7, 1 (1910). 3 Zur Erkenntnis d. Koll. S. 21. 4 Zeit
BChr. f. physik. Chem. 33, 385 (1900). 6 Journ. prakt. Chem. (2), 26, 431 (1882). 8 Koll. 
Zeitschr. 1, 323 (1907). 
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KaSO, 65,6 MgCId 0,717 
-2- MgS , 0,810 
KCI 49,5 CaCIa 0,649 
KNOs 50,0 SrCIa 0,635 
NaCl 51,0 BaCIa 0,961 
LiCI 58,4 Ba(NOa)a 0,687 
HaSO, 30,1 ZnCI. 0,685 
-2- U02(NOa)s 0,642 
HCI 30,8 

AlCIa 0,0932 
Al(NOa)a 0,0982 

Die fiiJIende Wirkung von Anionen auf ein positives Hydrosol (Fe(OH)a) ist aus folgen-
dem Versuch von FREUNDLICH zu ersehen: 

KCI 9,03 KaSO, 0,204 
KNOs 11,9 TiaSO, 0,219 
NaCI 9,25 MgSO, 0,117 
BaCIa 
-2- 9,64 0,194 

In der gieichen Weise wie die Suspensionskolloide verhalten sich gewisse schon er
wa.hnte Suspensionen (z. B. Mastix) wie auch andere in Wasser aufgeschla.mmte Teilchen 
So fand SCHULZE, daB Triibungen von Tonteilchen mit kla.renden Zusa.tzen (Alaun, Kalk) 
einen voluminoseren Bodensatz geben als ohne solche 1. SCHLOESSING fand, daB Tontriibungen, 
welche sonst monatelang nicht sedimentierten, durch minimale Mengen von Kalk oder Ma
gnesia. in 24-48 Stunden gefa.llt wurden 2. Derselbe wies auch a.uf die wesentliche Rolle 
hin, welche die Salze des Meerwassers bei der Sedimentation des einflieBenden, getriibten 
FluBwassers spielen miissen (DeItabildung). 

Mit Riicksicht auf die eben erwii.hnten Verhaltnisse, unter welchen die Sus
pensionskolloide durch Elektrolyte ausgefii.llt werden, ist das gegenseitige Fii.l
lungsvermogen von Suspensionskolloiden von erheblichem Interesse. Nach dem 
schon Gesagten konnen die Kolloide als Trager von Elektrizitat betrachtet werden, 
und es hat sich herausgestellt, daB entgegengesetzt geladene KoUoide 
einander ausfaUen konnen. Diese Regel wurde zuerst von LINDER und 
PrCTON aufgestellt3 und ist seitdem von vielen Forschern bestatigt worden. 
Besondera hat W. BILTZ systematische Untersuchungen hieriiber angestellt, 
wobei auch konstatiert wurde, daB gleichartig geladene Kolloide sich nicht aUB
fallen '. Zur gegenseitigen volligen Ausfallung elektrisch entgegengesetzt ge
ladener Kolloide ist die Innehaltung bestimmter Mengenverhaltnisse notig. Bei 
der Einwirkung zweier entgegengesetzt geladener Kolloide in wechselnden Mengen
verhaltnissen ist ein Optimum der Fallungswirkung zu bemerken; bei tYber
schreiten der giinstigen Fallungsbedingungen nach beiden Richtungen hin findet 
iiberhaupt keine Fallung statt. 

In Analogie mit dem gegenseitigen Fa.llungsvermogen von Kolloiden nimmt W. Bn.Tz 
an, daB das besonders groBe Vermogen der meisten Schwermetallsalze Kolloide auszufiiJIen 
an den hydrolytisch abgespaltenen und kolloid aufgelosten Meta.Illiydroxyden liegt. 

Sehutzkolloide. Gewisse hydrophile Kolloide, welche nach dem bereits Ga
sagten nur schwer durch Elektrolyte fallbar sind, besitzen dlJ,s Vermogen Sus
pensionskolloide gegen die fallende Wirkung der Elektrolyte zu schiitzen. Zu
nachst haben E. v. MEYER und LOTTERMOSER bei Silberhydrosol gefunden, daB 
die Gegenwart von EiweiBsubstanzen die Ausflockung durch Elektrolyte hindert 6• 

Dann hat ZSIGMONDY die relative Wirkung der schiitzenden Kolloide untersucht 
und dabei betrachtllche Unterschiede gefunden 6. Diejenige Anzah! von Milli
gramm Kolloid, welche eben nicht mehr ausreichte, um 10 ccm einer fUr den 
Zweck hergestellten Goldlosung (0,0053-0,0058%) gegen die Wirkung von 
1 ccm 100/ 0 NaCI-Losung zu schiitzen, wurde als Goldzahl des betreffenden 

1 Ann. Phys. (2), 129, 366 (1866). 2 Compt. rend. 70, 1345 (1870). 8 Journ. chem. Soc. 
71, 572 (1897). 'Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 37, 1095 (1904). 6 Journ. prakt. Chem. 
(2), i6, 241 (1897). 6 Zeitschr. analyt. Chem. 40, 697 (1901). 

2* 
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Kolloids bezeichnet . .Am besten schiitzt Leim; dann kommen an die Reihe Hausen
blase, Kasein, Eieralbumin, Gummiarabikum, Karagheen, Dextrin, Starke. 
In der gleichen Weise werden auch kolloide SuHide (AssSa, SbzSa, CdS) gegen 
Elektrolyteinfliisse geschiitzt, wie A. MULLER und ARTMANN gezeigt haben1 • 

Auch anorganische Kolloide konnen alB Schutzkolloide dienen. So wies W. Bn.TZ 
nach, daB Zirkoniumhydroxyd Gold besser zu schiitzen vermag alB Bogar Leim 2• 

Durch Zusatz von organischen Schutzkolloiden kann die sonst irreversibel 
verlaufende Eintrocknung von anorganischen Kolloiden reversibel geleitet werden, 
indem der trockene Riickstand sich wieder in Wasser lOst. Hierauf beruht die 
Anwendung der Schutzwirkung zur Herstellung haltbarer anorganischer Hydro
sole, die sich in zahlreichen Fallen bewahrt hat. 

Nach BECHHOLD wird auch die Filtrierbarkeit von Suspensionskolloiden 
durch Kollodiumfiltra beim Zugeben von organischen Kolloiden erhohta. Auch 
diirfte es allgemein bekannt sein, daB gewisse pulverformige Substanzen (z. B. 
Kohle) in Gegenwart von EiweiBstoffen leichter durch ein Filter passieren alB 
ohne EiweiB. 

Die Wirkung der Schutzkolloide wird gewohnlich nach einer Theorie von 
QUINCKE auf die gegenseitigen Oberflachenspannungen der beteiligten Stoffe 
zurUckgefiihrt" und der ProzeB gehort nach dieser Theorie zu den spater zu er
orternden Adsorptionserscheinungen. Nach der Theorie breitet sich unter ge
wissen Bedingungen das Schutzkolloid wie eine Hiille um die zu schiitzenden 
Teilchen aus. Hierdurch nimmt das Ganze die Eigenschaften des Schutzkolloids 
an und wird infolgedessen ebensowenig wie das Schutzkolloid durch Elektrolyte 
gefallt; beim Filtrieren wirkt das Schutzkolloid gewissermaBen wie ein Schmier
mittel. Diese Theorie der Kolloidumhiillung hat eine gewisse Stiitze in Versuchen 
von MICHAELIS und PrnCUSSOHN erhalten. Diese Forscher fanden namlich, 
daB wenn Suspensionen von Indophenol und Mastix miteinander vermischt 
werden, die ultramikroskopisch wahrnehmbaren Teilchen an Zahl abnehmen; 
nach dem Mischen kommen die physikalischen Eigenschaften des IndophenolB 
(Pseudofluoreszenz, positive Kataphorese) nicht mehr zum Vorschein 5. 

Elektrolytfallung der hydrophilen Kolloide. Die Salze der Alkalien fallen 
nach dem Gesagten die Suspensionskolloide schon bei schwacher Konzentration. 
Gegen die hydrophilen Kolloide verhalten sich aber die Alkalisalze in ganz anderer 
Weise. Zum Teil mag wohl dies darin seinen Grund haben, daB die hydro
philen Kolloide viel weniger als die Suspensionskolloide eine bestimmte elek
trische Ladung besitzen. Indessen werden auch die hydrophilen Kolloide viel
fach durch Alkalisalze aus ihren Losungen gefallt. Aber dafiir sind erstens meist 
betrachtliche Konzentrationen erforderlich und zweitens sind die Niederschlage 
der hydrophilen Kolloide wieder in Wasser loslich (reversibel) in Gegensatz zu 
denjenigen der Suspensionskolloide. In bezug auf die Fahigkeit verschiedener 
Alkalisalze fallend zu wirken sind gewisse GesetzmaBigkeiten aufgefunden worden, 
die sich aber keiner allgemeinen Regel unterordnen lassen. 

Durch Vergleichen der eben fallenden Konzentrationen verschiedener Salze, wobei 
einerseits dasselbe Anion mit verschiedenen Kationen, andererseits das gleiche Kation mit 
wechselnden Anionen gepriift wurde, hat PAULI die Kationen und Anionen in folgendcn 
Reihenfolgen steigendes Fallungsvermogen ordnen konnen: . 

CNS < I < Br < N03 < CI < OCO CH3 < HPO, < S04 
NH, < K < Na < Li. 

Das bei den Versuchen benutzte EiweiB war Eierklar. Nach PAULI wirken einige Ioncn 
fiillend, andere losend. Die Wirkung eines Salzes entspricht der algebraischen Summe der 
Wirkungen der Ionen. 

1 Osterr. Chem .. Ztg. 7, 149 (1904). 2 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 35,4431 (1902). 
3 Zeitschr. f. physik. Chem. 60, 301 (1907). 4 Ann. Phys. (3) 35, 580 (1888). 5 Bioch. Zeit
schY. 2, 251 (1907). 
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Indessen hat SPIRO darauf hingewiesen, daB die Art des Eiweillstoffes, Bowie dessen 
Konzentration fiir die Fallungswirkung von Belang sind, und HOBER findet, daB die Stufen
folgen: 1< Br < 01 < SO, und Li < Na < K < Rb < Os bei rvlkaJischer Reaktion giiltig 
sind, daB aber die Reihenfolgen bei saurer Rea.ktion umgekehrt lauten. Bei annahernd neu
traler Reaktion kommen gelegentlich unregelmaJlige Ionenreihen vor, welche alB tibergangs
reihen zwischen den eben genannten Endreihen aufzufassen sindl. 

DaB die Reaktion fiir die Fanbarkeit des EiweiBes von groBter Bedeutung 
sein muB, scheint eigentlich von vornherein wahrscheinlich in Anbetracht der 
Tatsache, daB das EiweiB erst durch Zusatz von Saure oder Alkali eine ent
schiedene elektrische Ladung annimmt. Hiermit hangt die Beobachtung aufs 
engste zusammen, daB das EiweiB im isoelektrischen Punkt am leichtesten aus
gefallt wird. Dies wurde fUr Globulin, Kasein, Edestin und Gliadin direkt nach
gewiesen 2 ; fUr andere hat es sich herausgestellt, daB dieselben im isoelektrischen 
Punkte auf AlkohoIzusatz leichter ausflocken als sonsta. 

Beim Kochen einer EiweiBlosung erleidet das EiweiB irreversible Verande
rungen und wird unter Umstanden ausgeflockt. Gekochtes, nicht ausgeflocktes 
Eierklar verhaIt sich zu fallenden Substanzen wie ein Suspensionskolloid 4. i.lber 
die Ausfallung von EiweiB siehe ferner Kapitel 2. 

Theorien der Fii.llungserscheinungen. 
Zum mindesten fiir die Suspensionskolloide diirfte es wohl auBer Zweifel 

gestellt sein, daB dieselben einerseits durch Ionengattungen, die eine elektrische 
Ladung tragen, welche der der Kolloidteilchen entgegengesetzt ist, andererseits 
durch andere Kolloide entgegengesetzten Ladungssinnes ausgeflockt werden. 
Dieser Tatsache tragt die Theorie von HARDY Rechnung, nach welcher die Aus
flockung ein Neutralisationsvorgang ist, bei welchem die Ladung des Kolloids 
eben neutralisiert wird und das Kolloid deswegen ausfallt 5.. In dieser Weise 
wird es auch leicht verstandlich, daB mehrwertige Ionen starker fallend wirken 
als einwertige, da die elektrische Ladung von z. B. dreiwertigen Ionen dreimal 
so groB ist wie die der einwertigen. Sonst konnte auch das groBere Fallungs
vermogen mehrwertiger Ionen auf die groBere hydrolytische Spaltung der SaIze 
zuruckgefiihrt werden (S. 19). 

Den Mechanismus der in der HARDYSchen Theorie angenommenen Aus
fallung der isoelektrischen Losung erklart BREDIG folgendermaBen 8. An der 
Grenze zwischen suspendierten Teilchen und Losungsmittel herrscht eine ge
wisse Oberflachenspannung, welche bestrebt ist, die gesamte Beruhrungsflache 
zwischen den zwei Medien zu verkleinern, was dadurch geschehen kann, daB 
kleine Teilchen sich zu groBeren vereinigen, wodurch andererseits Ausflockung 
herbeigefiihrt wird. Der Oberflii.chenspannung entgegen wirkt die elektrische 
Ladung der Teilchen, infolge welcher gleichsinnig geladene Teilchen einander 
abstoBen. Wird die elektrische Ladung aufgehoben, erreicht die Oberflachen
spannung ihren groBten Wert und die giinstigen Bedingungen fUr die Ausflockung 
werden hergestellt. 

Die Tatsache, daB die Fallung von Kolloiden eine '!uBerung von Vorgangen 
ist, die in einem heterogenen Medium vor sich gehen, macht das Verstandnis 
derselben besonders schwierig. Wird einem solchen System eine neue Substanz 
zugesetzt, so hangen die darauf folgenden Reaktionen wesentlich von der Ver
teilung der neuen Substanz zwischen den zwei Phasen abo In bezug auf die mog
liche Verteilung seien zwei Falle hervorgehoben: 

1 PAULI, HOFMEISTERS Beitrage 3, 225 (1902). PFLUGERS Arch. 78, 315 (1899). SPIRO, 
HOFMEISTERS Beitrage 4, 300 (1903). HOBER ebenda 11, 35 (1908). B MICHAELIS und 
RONA, Bioch. Zeitschr. 28, 193 (1910). MICHAELIS und PECHSTEIN ebenda 47, 260 (1912). 
3 PAULI, Kolloidchemie und EiweiBkorper S.32. 'HARDY, Proc. Roy. Soc. 66, no (1900). 
5 Zeitschr. f. physik. Chem. 33, 385 (1900). 8 Anorganische Fermente 1901, S. 15. 
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1. Einmal konnte der ProzeB so vor sich gehen wie ein loslicher Stoff auf 
zwei Losungsmittel sich verteilt. Wenn eine Substanz zugleich mit zwei Losungs
mitteln in Beriihrung gebracht wird, so verteilt sich dieselbe so, daB das Ver
hiUtnis zwischen deren Konzentration in den zwei Losungsmitteln dasselbe bleibt, 
unabhangig von der Gesamtmenge der aufgelosten Substanz. Wird die Menge 
Substanz in je 100 ccm der beiden LOsungen 1 und 2 mit c1 und Cs bezeichnet, 

ergibt sich also Ct = k, wo k eine Konstante bedeutet1, Das erste Beispiel, wo 
Cs 

dieses Gesetz als giiltig nachgewiesen wurde, war die Verteilung von Bernstein
saure zwischen Wasser und Ather (BERTHELOT und JUNGFLEISCH)B. Dasselbe 
Gesetz hat sich auch fUr die Verteilung eines Gases zwischen einer gasformigen 
und einer fliissigen Phase, d. h. fiir die Absorption eines Gases in einer Fliissig
keit bewahrt (HENRYS -Absorptionsgesetz). Bedingung fUr die Giiltigkeit des 
Gesetzes ist, daB die Temperatur bei Versuchen mit verschiedenen Substanz
mengen dieselbe bleibt, sowie daB die Substanz in den zwei Phasen die gleiche 
MolekulargrOBe besitzt. 

2. In solchen Fallen, wo -fein verteilte feste Stoffe gelOste Substanzen oder 
Gase aufnehmen, ist die Verteilung meistens nicht von der Gesamtmenge der 
gelosten Substanz oder des Gases unabhangig. Solche Prozesse werden oft mit 
dem Namen Adsorption bezeichnet3• Handelt es sich z. B. um die Aufnahme 
einer gelosten Substanz durch einen in der Losung befindlichen, fein verteilten, 
festen Stoff, so wird aus einer verdiinnten Losung prozentisch mehr aufgenommen 
als aus einer konzentrierteren. Bei steigender Konzentration nimmt der auf
genommene Bruchteil kontinuierlich ab, so daB die absolute aufgenommene 
Menge sich einem Maximum nahert, das der groBten Aufnahmefahigkeit des festen 
Stoffes entspricht. 

Dies wird annahernd durch die empirische Formel Cln = k ausgedriickt, wo c1 und c2 
O2 

die Konzentration auf dem festen Stoff und in der Losung bedeuten; n und k sind Kon-

stanten, und zwar ist n immer > 1. (Ware n = 1, wiirde diese Formel die Form ~ = k an
(\2 

nehmen, und es wiirde sich um eine sog. feste Losung handeln.) 

APPLEYARD und WALKER haben die Aufnahme von organischen Sauren 
aus wasserigen und alkoholischen Losungen durch Seide studiert; die Verteilung 
konnte durch die obige Formel fiir Adsorption wiedergegeben werden'. Dann 
hat FREUNDLICH die Aufnahme von Kristalloiden durch Kohle einer eingehen
den Priifung unterworfen 5 • Es stellte sich heraus, daB das Gleichgewicht rasch 
von beiden Seiten sich erreichen laBt, d. h. daB der ProzeB leicht reversibel ist. 
Die oben gegebene Formel wurde ausreichend genau gefunden fiir den Fall, daB 
nur die Gesamtmenge des gelosten (zu adsorbierenden) Stoffes variiert wurde. 
Der TemperatureinfluB ist geI;ing. 

Nach KUSTER und nach A. LOTTERMOSER ist die Verbindung zwischen 
Starke und Jod als eine Adsorptionsverbindung zu betrachten 6, und BILTZ findet 
fiir die Verteilung von Asg03 zwischen Eisenhydroxyd (1) und Wasser (2) die 

c5 
Formel .-! = 0,0631 'I. 

Os 

1 NERNST, Zeitschr. f. physik. Chem. 8, 110 (1891). a Ann. ohim. phys. (4) 28, 396 
(1872). 8 Es mag bemerkt werden, daB in der iUteren Literatur oft kein Unterschied zwischen 
Absorption und Adsorption gemacht wird, in welchem Falle beide Prozesse unter dem Namen 
Absorption zusammengefaBt werden. 'Journ. chem. Soc. 89, 1334 (1896). & "Uber die Adsorp
tion in Losungen. Leipzig 1906. 8 KUSTER, Ann. d. Chem. u. Pharm. 283, 360 (1894); 
LOTTERMOSER, Zeitschr. f. Elektrochem. 27,496 (1921), Zeitschr. f. angew. Chem. 7, 84 (1924). 
7 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 37, 3138 (1904). 
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Die theoretische Grundlage der Adsorptionserscheinungen ist nicht beson
ders klar. Meistens wird die Adsorption mit Benetzungs- und Oberflachen
erscheinungen in Zusammenhang gestellt. An der Beriihrungsflache zwischen 
einem festen Korper und einer Flussigkeit besteht eine Oberflii.chenspannung, 
welche als positiv anzusehen ist, d. h. dieselbe strebt die Beriihrungsflache zu 
vermindern. Die dadurch bedingte Oberflachenenergie strebt als potentielle 
Energie einem Minimum zu. Da dieselbe das Produkt aus OberflachengroBe und 
Spannung ist und erstere sich nicht andern kann, wird die Oberflachenenergie 
sich nur durch Reduktion der Spannung vermindern konnen. Wird daher die 
Spannung mit steigender Konzentration einer in der Flussigkeit aufgelOsten 
Substanz vermindert, so wird diese Substanz bestrebt sein, sich an der Ober
flache in groBerer Konzentration anzusammeln als in anderen Teilen der Flussig
keit (OSTWALD l , FREUNDLICH2). Nach dieser Theone wiirde also die Tatsache, 
daB gewisse feste Substanzen das Vermogen besitzen, geloste Stoffe zu wor
bieren, daran liegen, daB die adsorbierten Stoffe die Oberflachenspannung fest
flussig erniedrigen, und zwar um so mehr, in je groBerer Konzentration sie vor
kommen. DaB besonders Kohle und kolloide Substanzen adsorbierende Stoffe 
sind, liegt ferner auch daran, daB sie wegen ihrer feinen Verteilung oder porosen 
Beschaffenheit eine besonders groBe Oberflii.che besitzen, woraus eine groBe 
Oberflachenenergie erfolgen muB. 

DaB EiweiBkorper bei der Ausfallung mit Begierde andere Stoffe mitreillen, 
ist wohl bekannt; auch anorganische Hydrogele nehmen mit groBer Energie ge
loste Stoffe auf. Die von VAN BEMMELEN fur die letzteren Vorgange erhaltenen 
Kurven lassen eine weitgehende Analogie mit den fiir Adsorptionsverbindungen 
charakteristischen Kurven erkennen3 • Nur gelegentlich kommt es vor, daB die 
aufgenommene Substanz das Hydrogel homogen durchdringt, in welchem Falle 

~- = k, und eine Art von fester Losung vorliegen wiirde. In gewissen Fallen 
C 2 
bilden sich unzweifelhaft chemische Verbindungen mit ganz bestimmten Ver
haltnissen. 

Auch die Fallung von Kolloiden durch Elektrolyte wird vom Standpunkte 
der Adsorptionshypothese diskutiert (FREUNDLICH) ". Dabei kommt fUr das 
Fii.llungsvermogen eines Elektrolyts einerseits die elektrische Ladung der fallen
den Ionen in Betracht, andererseits auch das Vermogen des zu fallenden Kol
loids, dieselben zu adsorbieren. Nach MOORE und ROAF Bollen die SaIze der roten 
Blutkorperchen als Adsorptionsverbindungen (Adsorbate) durch die EiweiB
korper zurUckgehalten werden 5. 

Bisher war nur von der Adsorption von Kristalloiden die Rede. Indessen 
werden auch Kolloide durch feste Substanzen oder durch andereoKolloide auf
genommen. Doch sind in solchen Fallen die Verhaltnisse verwickelter als bei 
den schon erwahnten Adsorptionserscheinungen, indem die gebildeten Verbin
dungen in besonders vielen Fallen irreversibel sind oder allmahlich irreversibel 
werden. DaB Kohle kolloide, fiirbende Substanzen aufnimmt, ist wohl bekannt, 
und fiir die Kombination geloster Kolloide mit festen Kolloiden finden sich 
zahlreiche Beispiele in der Technik. So hat BILTZ nachweisen konnen, daB viele 
Farbungsprozesse als Adsorptionserscheinungen aufzufassen sind 8, und spater 
haben FREUNDLICH und LOSEV die Adsorption von basischen und sauren Farb
stoffen einerseits durch Kohle, andererseits durch Fasern (Wolle, Seide, Baum
wolle) gemessen und die Vbereinstimmung beider Vorgange nachweisen konnen 7. 

1 Lehrb. d. aUg. Chem. 2. Aufl., 2. Bd., 3. Tl., S. 237 (1906). 2 ttber Ads. in Los. S. 50 
bis 51. 3 Zeitschr. anorg. Chem. 23, 111, 321 (1900). "KoU. Zeitschr. 1, 321 (1907). 
:; Bioch. Journ. 3, 55 (1908). 8 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 37, 1766 (1904); 38,2963, 
.2973, 4143 (1905). ? Zeitschr. f. physik. Chem .. li9, 284 (1907). 
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Bei den basischen Farbstoffen, welche als Salze verwendet werden, tritt eine 
Spaltung ein in Farbstoffbase, die von Fasern wie von Kohle aufgenommen wird, 
und Saure, die quantitativ zuriickbleibt. 

Die Gerbung solI auch durch Adsorptionsvorgange vollbracht werden, insofern als die 
gehOrig praparierte Haut den Gerbstoff adsorbiertl. 

Auf Adsorptionsprozesse ist ferner zuriickzufiihren die Ausfii.llung von Ei
weill auf zugesetzte fein pulverisierte feste Stoffe (Kohle, Kaolin) 2 oder auf aus
gefallte, in der Fliissigkeit suspendierte Stoffe (Mastix)S sowie auch nach dem 
bereits Gesagten die Wirkung der Schutzkolloide. Als Oberfiachenwirkung ist 
wohl auch die Ausfallung von Eiweill aufzufassen, welche beim Schiitteln von 
Eiweilliosungen mit Fliissigkeiten, die nicht im Wasser loslich sind, zustande 
kommt (RAMSDEN) 4. 

BECHHOLD hat bei seinen schon erwiihnten Versuchen iiber die Filtration 
von Kolloiden VerhiiJtnisse beobachtet, die er als Adsorptionserscheinungen 
deutet. Unter Umstanden kann namlich ein Kolloid ein anderes Kolloid am 
Filtrieren hindern. Ein Filter, das fiir kolloides As2SS durchgangig war, aber 
kolloides Berlinerblau zuriickhielt, lieB eine klare Mischung von beiden nicht 
durch. Die Teilchen von ~Ss waren durch die Teilchen von Berlinerblau adsor
biert worden und konnten deswegen das Filter nicht passieren 6. 

Die Fii.llungserscheinungen des EiweiBes lassen sich gegenwartig 
nicht in befriedigender Weise erklaren. Gewohnlich betrachtet man das EiweiB 
als einen amphoteren Elektrolyten oder Ampholyten, d. h. einen Stoff, der sich 
unter Umstanden als Saure oder Base verhalten kann und entsprechend R
oder OR·lonen abspaltet. In saurer Losung verhalt es sich wie eine Base und 
in alkalischer wie eine Saure. 1m isoelektrischen Punkt ist es am wenigsten 
dissoziiert und die Menge der Anionen und die der Kationen sind gleich 
(MICHAELIS) 6. Man kann sich das nicht dissoziierte EiweiB und die SaIze mit 
Saure und mit Alkali folgendermaBen denken: 

R/NHsOH R/NHs . Cl R/NHsOH 
",COOH ' "'.COOH' ""COO. Na . 

Die EiweiBionen, welche nach dem Gesagten am meisten in saurer oder 
alkalischer Losung vorhanden sind, verursachen durch Wasserbindung (Hydra
ta tion, PAULI und Mitarbeiter) 7 eine starkere Viskositat (S. 17) als die Losungen 
des nicht dissoziierten EiweiBes darbieten. Dieses soli dagegen leichter aus
gefallt werden als das dissoziierte EiweiB. Die optimale H·Konzentration fiir 
die KoaguIation wird aber von verschiedenen anderen Ionen beeinfluBt, indem 
dieselben das Koagulationsoptimum verschieben, wahrscheinlich infolge Adsorp. 
tionserscheinungen (MICHAELIS und RONA) 8. In diesem Zusammenhang mag 
auch angefiihrt werden, daB nach SORENSEN das aus Am2S04·Losungen aus
kristallisierte Eieralbumin bei H·Konzentration = 13 X lO-6 weder NHs noch 
H 2S04 in OberschuB enthalt, wahrend dieselben bei groBerer H-Konzentration 
mit ein wenig iiberschiissiger Saure und bei geringer H-Konzentration mit iiber
schiissigem NHs ausgeschieden werden 9. Der osmotische Druck ist im iso
elektrischen Punkt am geringsten. Zu beiden Seiten dieses Punktes steigt aber 
der Druck, da die Zahl der vorhandenen Partikel infolge der Dissoziation groBer' 
wird als im isoelektrischen Punkt. 

tJber Gele. Von Gelen oder Gallerten war bereits die Rede (S. 11). Nur 
gewisse Kolloide konnen in Form von Gelen auftreten. Einige Gele entstehen 

1 Siehe hieruber koll. Zeitschr. 2, 257 (1908). 2 Bioch. Zeitschr. 6, 365 (1907). 3 Ebenda. 
2, 219; 3, 109 (1906). 4 Zeitschr. f. physik. Chern. 47, 343 (1904). 5 Zeitschr. f. physik. 
Chern. 60, 299 (1907). 6 Bioch. Zeitschr. 47, 250 (1912). 7 HOFMEISTERS Beitrage 11, 415. 
(1908); Bioch. Zeitschr. 24, 239 (1910); 27, 296 (1910). 8 Bioch. Zeitschr. 94, 225 (1919) •. 
9 Zeitschr. physioI. Chern. 103, 211 (1918). 
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in hinlanglich konzentrierten Losungen spontan (Kieselsaure, gewisse Metall
hydroxyde) und diese lOsen sich nicht wieder in Wasser auf. Andere Gele, wie 
die von Leim und Agar, entstehen durch Abkiihlen von heillen Losungen und 
sind wieder in Wasser lOslich. 

Nach HARDY ist die Gelbildung des Leims als ein Entmischungsvorgang 
zu betrachten, wobei eine Scheidung in zwei Fliissigkeiten erfolgt, von denen 
die eine im weiteren Verlauf erstarrt1 • Die zwei Phasen sind nur mikroskopisch 
voneinander unterscheidbar, und die chemische Priifung der Theorie scheitert 
an dem Umstand, daB die zwei Phasen nicht jede fUr sich analysiert werden 
konnen. Dieser Ansicht gegeniiber behauptet PAULI, daB die Gele durch aIle 
Zwischenstufen in das entsprechende Sol iibergehen und folglich in demselben 
Sinne wie dieses homogen sind 2• 

Wenn Gele durch Erhitzen oder in anderer Weise moglichst von Wasser 
befreit sind, zeigen dieselben gegen Wasser ein besonderes Aufnahmevermogen, 
welches durch verschiedene Prozesse bedingt sein mag, die aber unter dem ge
meinsamen Begriff der Quellung zusammengefaBt werden. Die Ansichten 
iiber die Quellung sind sehr unklar. Einerseits spielen dabei Oberflachen
erscheinungen eine Rolle. Nach VAN BEMMELEN ist das Wasser nicht chemisch 
nach bestimmten Proportionen gebunden, sondern dessen Menge andert sich 
kontinuierlich mit der Temperatur und dem Dampfdruck3 • Andererseits steht 
die Quellung zu dem osmotischen Drucke in naher Beziehung, was sofort ein
leuchtet, wenn man den osmotischen Druck einer Substanz als deren Wasser
anziehungsvermogen definiert. Besonders diirfte wohl der Zusammenhang zwischen 
Quellung und osmotischem Druck in solchen Fallen ein enger sein, wo die Sub
stanz sich schlieBlich in Wasser auflost. 

Wird ein Hydrogel anstatt in reines Wasser in eine Salzlosung gebracht, 
so erfahren die Quellungserscheinungen wesentliche Veranderungen. Diese sind 
zuerst von F. HOFMEISTER unter Benutzung von Leimplatten studiert worden 4 • 

Der ProzeB ist ein ziemlich verwickelter, da einerseits Salz und andererseits 
Wasser durch die Leimplatte aufgenommen werden, und die Aufnahme von 
Wasser durch die aufgenommene Salzmenge beeinfluBt wird. Zunachst wurde 
gefunden, daB wenn Leimplatten mit Losungen steigender Konzentration des
selben Salzes behandelt werden, die Aufnahme von Salz anfangs mit der Salz
konzentration wachst, dann verlangsamt sie sich schnell und strebt einem 
Maximum zu, urn dann annahernd stationar zu bleiben. Solange die Salzauf
nahme steigt, wachst auch die Menge des in den Leim eintretenden Wassers; 
mit dem Aufhoren des Salzeintrittes fallt sie. Ferner wurde gefunden, daB das 
Maximum von Salzaufnahme fUr Sulfate, Tartrate und Zitrate bei viel niedrigerer 
molekularer Konzentration erreicht wurde als fUr die Chloride, Nitrate und 
Bromide. Daraus folgt, daB innerhalb gewisser Konzentrationsgrenzen die Sulfate, 
Tartrate und Zitrate hemmend, die Chloride, Nitrate und Bromide begiinstigend 
auf die Quellung einwirken. 

Ferner hat PAULI den EinfluB von Salzlosungen auf den Erstarr- und Schmelz
punkt von Gelatine untersucht 5• Ordnet man die Salze nach ihrer steigenden 
Fahigkeit, den Erstarrpunkt von Leimgallerte zu erniedrigen, so gelangt man 
zu der Reihe Sulfat, Zitrat, Tartrat, Azetat (Wasser), Chlorid, Chlorat, Nitrat, 
Bromid, J odid, also im groBen zu der gleichen Reihenfolge wie HOFMEISTER. 

Einen ganz besonderen EinfluB auf Leim iiben Sauren und Alkalien aus, 
indem beide in sehr verdiinnten Losungen die Quellung machtig begiinstigen 
(Spmo 6, Woo OSTWALD7). J. LOEB fand, daB der EinfluB von Sauren, Alkalien 

1 Zeitschr. physiol. Chern. 33, 326 (1900). 2 Bioch. Zeitschr. 18, 367 (1909). 3 Zeit· 
schr. anorg. Chern. 13, 233 (1896); 20, 185 (1899). 4 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 28, 210 
(1891). 5 PFLUGERS Arch. 71, 333 (1898). 6 HOFMEISTERS Beitrage Ii, 276 (1904). 7 PFLUGERS 
Arch. 108, 563 (1905). 
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und Salzen auf die Quellung von Gelatine der Einwirkung derselben Substanzen 
auf den osmotischen Druck, die Viskositat und die Fallbarkeit durch Alkohol 
parallel geht. Die Quellung ist also am geringsten im isoelektrischen Punkt 
und steigt zu beiden Seiten desselben. Der Quellung· entgegen wirken auf der 
sauren Seite die Anionen zugesetzter Substanzen und auf der alkalischen Seite 
die Kationen und zwar in beiden Fallen die zweiwertigen starker ala die einwertigen. 
Da die einwertigen Ionen der gleichen Ladung unter sich und die zweiwertigen 
unter sich die gleiche Einwirkung ausiiben, sprach LOEB den HOFMEISTERSchen 
Reihen jede Bedeutung ab1 • 

Seit GRAHAMS grundlegenden Versuchen war man lange der Ansicht, daB 
kolloide Sole in Gele nicht hineindiffundieren, wahrend Kristalloide fast ebenso 
rasch in Gele eindringen wie in reines Wasser. Indessen hat Spmo beobachtet, 
daB sowohl aufgelostes Eieralbumin wie Hamoglobin in Leimplatten eindringen; 
andererseits haben K. MEYER sowie BECHHOLD und ZIEGLER gefunden, daB 
die von Kristalloiden zuriickgelegte Wegstrecke in Gelatine bedeutend kiirzer 
sein kann als in reinem Wasser2. Inde88en kommen bei solchen Versuchen auch 
Adsorptionsprozesse mit in Betracht. 

III. TIber Katalyse. 
Wenn zwei Korper, die chemisch aufeinander einzuwirken imstande sind, 

in Beriihrung miteinander gebracht werden, so verlauft die Reaktion in gewissen 
FiLllen so schnell, daB sich dieselbe der Messung entzieht; in anderen Fallen 
kann man durch geeignete Mittel beobachten, wie die Reaktion allmahlich fort
schreitet. Wenn Rohrzucker durch eine schwache Saure invertiert wird, kann 
die Abnahme des Drehungsvermogens der Losung mit dem Polariskop verfolgt 
werden, und wenn ein Ester durch Alkali zerlegt wird, kann die Menge des noch 
£rei gebliebenen Alkalis durch Titration ermittelt werden. Die Menge Substanz, 
gemessen in Gram-Molekiile pro Liter (Mole), welche sich in der Zeiteinheit um
setzt, wird die Reaktionsgeschwindigkeit des Systems genannt. Nun be
sagt das zuerst von GULDBERG und WAAGE ausgesprochene sog. Massenwir
kungsgesetz, daB die Reaktionsgeschwindigkeit in jedem Augenblicke der 
molekularen Konzentration der reagierenden Stoffe proportional ist. Eine Mi
schung von Alkohol und Essigsaure setzt sich, besonders bei Gegenwart von 
etwas Mineralaaure, zu Essigather und Wasser um. Werden die molekularen 
Konzentrationen des Alkohola und der Saure mit CA und Cg bezeichnet, so ist 
nach dem Massenwirkungsgesetz die Reaktionsgeschwindigkeit VI = kl · CA' CS, 
wo kl eine von den Mengen der reagierenden Substanzen unabhangige Konstante 
bedeutet und die Zeiteinheit so kurz gewahlt ist, daB die Konzentrationen als 
konstant betrachtet werden konnen. Diese Reaktion ist aber, wie viele andere, 
reversibel, d. h. es gehen gleichzeitig zweierlei Reaktionen vor sich, indem einer
seits Alkohol und Essigsaure sich zu Essigather und Wasser umsetzen und anderer
seits aus Essigather und Wasser Alkohol und Essigsaure zuriickgebildet werden. 
Dies wird folgendermaBen ausgedriickt: 

CzHt;' OH + HO· CO· CHS +!C2Ht;' O· CO· CHa + H20. 
Ob~n wurde die Geschwindigkeit der Reaktion, wenn dieselbe von links 

nach rechts verlauft, mit VI bezeichnet. Wird die Geschwindlgkeit der um
gekehrten Reaktion mit V 2 und die molekularen Konzentrationen von Essigather 
und Wasser mit CE und Cw bezeichnet, so erhalten wir v2 = kz· CE • Cw. Zu An-

I Journ. bioI. Chem. 34, 77 (1918); Journ. general physioI. 3, 247, 391 (1920, 1921). 
:I SPIRO, HOF1rlEISTERS Beitri.i.ge 5,294 (1904); MEYER ebenda 7, 393 (1905); BECHHOLD und 
ZIEGLER, Zeitschr. f. physik. Chem. 66, 105 (1906). 
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fang, wenn sow6hl OE wie Ow = 0 sind, wird die Geschwindigkeit der Esterbil
dung durch die Formel V1 = k1• OA' Os wiedergegeben; nachher wird dieselbe 
durch die Differenz V1 - V2 oder k1· OA' Os - ~. OE' Ow ausgedriickt. Von den 
heiden Reaktionsgeschwindigkeiten v1 und V2 nimmt anfangs V1 stetig ab, wahrend 
VB zunimmt. Wenn k1· OA' Os = ~. OE' Ow geworden ist, ist die Geschwindig
keit der beiden Reaktionen die gleiche; es findet dann keine meBbare Umsetzung 
statt und das System befindet sich im Gleichgewicht. Der Gleichgewichtszustand 
wird derselbe, gleichgiiltig von welcher Seite man ausgeht, ob von Alkohol + 
Essigsaure oder von den entsprechenden Mengen Essigather + Wasser. Beirn 
Gleichgewicht ist also 

OA'OS ~ 
k1 • 0 A . Os = k2 • OE • Ow oder 0 C = k·· = K. 

E' W 1 

K wird die Gleichgewichtskonstante genannt; wie ersichtlich kann die
selbe in zweierlei Weise ermittelt werden: entweder aus den beirn Gleichgewichte 
vorhandenen Konzentrationen der reagierenden Stoffe oder aus den in unten 
zu erorternder Weise bestimmten Geschwindigkeitskoeffizienten k1 und ~. 

Bei der oben erwahnten Umsetzung von Alkohol und Essigsaure werden 
diese zwei Stoffe gleichzeitig verbraucht. Die Reaktion wird deshalb birnole
kular genannt, und iiberhaupt wird eine Reaktion mono-, bi-, tri- usw. mole
kular genannt je nach der Anzahl der Molekiilgattungen, die dabei ihre Kon
zentration vermindern 1. 

Schon BERZELIUS hatte gefunden, daB gewisse Korper durch ihre bloBe 
Gegenwart und nicht durch ihre Verwandtschaft die bei einer gewissen Tem
peratur schlummernden Verwandtschaften zu erwecken, d. h. Reaktionen ein
zuleiten vermogen2. Solche Erscheinungen werden nach BERZELIUS kataly
tische genannt. 

Nach OSTWALD ist Katalyse die Beschleunigung (oder Verlangsamung) 
eines auch sonst verlaufenden chemischen Vorganges durch die Gegenwart eines 
fremden Stoffes3• Diejenige Substanz, welche in eben genannter Weise eine 
Reaktion beeinfluBt, wird Katalysator genannt. Dieselbe erleidet durch die 
Reaktion keine wesentlichen Anderungen. 

Die katalytischen Reaktionen sind namentlich von WILHELMY, VAN'T HOFF, 
OSTWALD, ARRHENIUS und BREDIG' studiert worden. Vor allen anderen Sub
stanzen scheinen Sauren und Alkalien katalytisch wirken zu konnen. Ein wohl 
bekanntes Beispiel einer durch Saure ausfiihrbaren Reaktion besitzen wir in 
der Inversion des Rohrzuckers. Weil dabei in verdiinnter Losung nur der Rohr
zucker seine Konzentration merkbar verandert, ist die Reaktion monomolekular. 
Betragt die Konzentration des Rohrzuckers zu Anfang 0 Mole und sind zur 
Zeit t bereits x Mole umgewandelt, so sind zu der Zeit t noch (O-x) Mole iibrig. 

Bedeutet dx die Menge, welche in der Zeit dt umgesetzt wird, so ist : die Re

aktionsgeschwindigkeit. Nach dem Massenwirkungsgesetz wird diese in jedem 
Augenblicke der Konzentration der sich umsetzenden Substanz proportional 
sein, oder 

dx 
dt = k. (0 - x). . . . . . . . • . • • . . • (1). 

1 Hierbei wird stillschweigend vorausgesetzt, daB von jeder Molekiilgattung je ein Molekiil 
in der Reaktion teilnimmt. 2 BERZELIUS, Arsbera.ttelse om framstegen i Fysik och Kemi. 
13, 245 (1836). 8 Lehrbuch der allgemeinen Chemie, 2. Auf I., II, 1, 515. 4 WILHELl\IY, Poggend. 
Ann. 81,413 (1850); VAN'T HOFF, Etudes de dynamo chim. 1884; OSTWALD, Lehrbuch der 
allgemeinen Chemie,.2 •. Aufl., II, 2, 199; ARRHENIUS, Zeitschr. f. physik. Chem. 4, 226 (1889); 
BREDIG, Anorganische Fermente 1901; Bioch. Zeitschr. G, 283 (1907). 
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Fur den praktischen Gebrauch wird diese Gleichung durch Integration in 
die folgende ubergefuhrt: 

1 C 
k = t log. nat. C _ x ... . . . . . . . . . . (2). 

Wenn die theoretischen Erwagungen, auf welche die Formel sich griindet, 
richtig sind, mussen die nach verschiedenen Zeiten mit dem Polariskop bestimmten 
x-Werte fur k die gleiche Zahl ergeben. Dies ist auch der FaIF. k wird der Ge
schwindigkeitskoeffizient (auch Geschwindigkeitskonstante oder spezifische 
Reaktionsgeschwindigkeit) genannt. Wird in der Gleichung (1) C - x oder die 
Konzentration des noch untersetzten Rohrzuckers = 1 gesetzt, so bekommt 

die Gleichung die Form :: = k, woraus folgt, daB k die Reaktionsgeschwindig

keit bedeuten wiirde, wenn die Konzentration des Substrates die ganze Zeit = 1 
gehalten werden k6nnte. 

In demselben Versuche behlUt also k den namlichen Wert. Wird aber in 
verschiedenen Versuchen die Menge des Katalysators (der Saure) verschieden 
gewahlt, so erweisen sich die erhaltenen Werte fur k der Konzentration der H-Ionen 
proportional. Dies ist so gedeutet worden, daB die katalytische Wirkung der 
Sauren durch die H-Ionen bedingt ist (ARRIIENIUS)2. Allerdings kommen hier 
UnregelmaBigkeiten vor, indem die Anionen der Sauren ebenso wie vorhandene 
SaIze die Wirkung der H-Ionen unter Umstanden beeinflussen k6nnen (Salz
wirkung, S. 55). 

Wie die katalytische Wirkung der Sauren durch die H-Ionen bedingt ist, 
so liegen die katalytischen Eigenschaften der Basen an den OH-Ionen. Der 
erste kinetisch gemessene Fall dieser Art war die Umwandlung von Hyoszyamin 
in das stabilere Atropin 3 • 

Einen besonders schonen Fall von katalytischer Wirkung der OR-Ionen hat KOELICHEN 
bei dem Zerfall des Diazetonalkohols zu Azeton untersucht 4: 

CR3 . CO . CRa . CCCRa)a . OR = 2 CR3 . CO . CR3 • 

Die Reaktion ist reversibel und aus folgender Tabelle ist zu ersehen, daB die Gleich
gewichtskonstante fUr verschiedene Konzentrationen desselben KatalYBators, sowie auch 
beim Gebrauch verschiedener Basen die namliche bleibt. 

Katalysator Konz. des Gleichgewichts-
Katalysators konstante 

Piperidin ........•. 0,109 0,038 
Triathylamin ....... . 0,49 0,036 
Ammoniak ........ . 0,55 0,038 

Tetraathylammoniumbydroxyd { 0,076 0,037 
0,0076 0,037 

N atriumhydroxyd . . . . . . { 0,0725 0,036 
0,0072 0,035 

Hierdurch wird ein nach VAN'T HOFF und OSTWALD auf thermodynami
schem Weg bewiesener Satz bestatigt, daB das Gleichgewicht bei konstanter 
Temperatur mit der Menge und Art des Katalysators sich nicht verschieben 
kann, wenn der Katalysator durch die Reaktion nicht verandert wird 6. 

Unter anderen Ionengattungen, welche als Katalysatoren wirken konnen, sind zu er
wahnen: 

I. J odionen, welche RaOz ihrer Konzentration proportional zerlegen 5 und 
2. Zyanionen, die .Benzaldehyd zu Benzoin nach folgender Gleichung iiberfiihren: 

2 CaR5 . COR = CaRs' CO . CR(OR) . CaR57. 
Wenn diejenigen Stoffe, welche eine Reaktion beschleunigen, als Katalysatoren be

trachtet werden Bollen, dann gehoren gewissermaBen auch die Losungsmittel mit zu den 

1 Siehe z. B. Poggend. Ann. 81, 413 u. 499 (1850). 2 Zeitschr. f. physik. Chem. 4, 226 
(1889). 3 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 21, 2777 (1888). 4 ZeitBchr. f. physik. Chem. 33, 
129 (1900). 5 VAN'T ROFF, Vorlesungen 1, 211. a WALTON, Zeitschr. f. physik. Chem. 47, 
185 (1904). 7 STERN ebenda 50, 513 (1905). 
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Katalysatoren. Bemerkenswert ist, wie enorm der EinfluB des Losungsmittels auf die Ge
schwindigkeit einer Reaktion unter sonst gleichen Umstanden sein kann. So fand MEN
SCHUTKINS ffir die Geschwindigkeit der Reaktion 
. (CsB.)s • N + CsB •. J = (CSH.)4 . N . J 
in verschiedenen Losungsmitteln folgende Zahlen 1 : 

Bexan • 0,00018 
Beptan. 0,000235 
Xylol. . . . . 0,00287 
Benzol. • . . 0,00584 
Xthylalkohol . 0,0366 
Benzylalkohol. 0,133 

Vor einiger Zeit ist es BREDIG und FAJANS gelungen nachzuweisen, daB ein optisch 
aktives Losungsmittel den Zerfall von optischen Antipoden in ungleichem Grade begiin
stigen kann. So zerfallt von den optischen Antipoden der Kamphokarbonsaure, wenndie
selben in Nikotin aufgelost sind oder wenn Nikotin als mitgeloster Katalysator vorhanden 
ist, der d-Form um 170/ 0 schneller als der I-Form, wii.hrend dieselben in optisch indifferenten 
Losungsmitteln und ohne Nikotin als Katalysator gleich schnell zerlegt werdens. Die Spal
tung geschieht folglich in Gegenwart von Nikotin asymmetrisch. Die Reaktion nimmt mit 
und ohne Katalysator einen verschiedenen Verlauf und der Katalysator wirkt nicht nur auf 
die Geschwindigkeit der Reaktion ein. Wie ersichtlich paBt dies nicht gut mit OSTW ALDS 
oben angefiihrter Definition eines Katalysators (S. 27). Zu erwahnen ist noch, daB es BREDIG 
und FISKE gelungen ist, mit Chinin und Chinidin als Katalysatoren die Synthese von Benz
aldehyd und Zyanwasserstoff asymmetrisch zu leiten (S. 47). 

Katalyse in heterogenen Systemen. Die oben behandelten katalytischen 
Vorgange finden alle in homogenen Systemen statt, d. h. in Systemen, die durch 
mechanische Mittel nicht in verschiedene Bestandteile gesondert werden k6nnen. 
In heterogenen Systemen mit mechanisch voneinander trennbaren Phasen k6nnen 
auch katalytische Reaktionen sich abspielen, und zwar be£inden sich in dem 
Falle die in der Reaktion teilnehmenden Substanzen und der Katalysator zu 
Anfang in verschiedenen Phasen. AlB salcha Reaktionen sind zu erwahnen die 
Synthese von S03 (aus S02 + 0) und die Zerlegung von ~02 an Platin. FUr 
den Fall, daB das System zweiphasig ist und die Reaktion nur an der Grenze 
zwischen beiden Phasen oder in der einen stattfindet, kann man zwei einfache 
Grenzfalle unterscheiden: 

1. Die Ansammlung der Stoffe, welche fiir die Reaktion notwendig sind, 
an geeigneter Stelle nimmt eine so kurze Zeit in Anspruch, daB dieselbe im Ver
gleich mit der eigentlichen chemischen Reaktion vernachlassigt werden kann. 
In diesem Falle kann die Reaktionsgeschwindigkeit sich annahernd so verhalten, 
wie in einem homogenen System 3 • 

2. Die chemische Reaktion verlauft in einer Zeit, die im Vergleich mit der 
fiir die Ansammlung notwendigen Zeit vernachIassigt werden kann. In diesem 
Falle ist der zeitliche Verlauf am meisten mit einem DiffusionsprozeB zu ver
gleichen'. 

Die katalytischen Prozesse in heterogenen Systemen haben an Interesse 
gewonnen, seitdem BREDIG nachweisen konnte, daB die von ihm hergestellten 
kolloiden Metalle katalytische Eigenschaften zeigen konnen. Der am besten 
studierte hierher gehorende Verlauf ist die Zerlegung von H20 2 durch kolloides 
Platin, Gold und andere Metalle oder Oxyde (z. B. Mn02, Pb02)5. Zunachst 
1st die geringe Quantitat Katalysator zu betonen, die hinreicht, um H20 2 zu zer
setzen. So ist noch die Wirkung von 1 g Atom Pt in 70 Millionen Liter Reaktions
gemisch wahrnehmbar. Dann hat die Zersetzung von H20 2 bei der Platinkatalyse 
in nahezu neutraler oder schwach saurer Losung als eine monomolekulare Re
aktion sich erwiesen. 

1 Zeitschr. 1. physik. Chern. 50, 513 (1905). I Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 41, 
752 (1908). a GOLDSCHMIDT, Zeitschr. f. physik. Chem. 31, 235 (1899). 'NERNST und 
BRUNNER ebenda 47, 52 u. 56 (1904). 5 An.organische Fermente. Leipzig 1901, S. 42. 
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Doch beBtehen gewisse Abweichungen von den bei der homogenen Katalyse 
gefundenen Verhaltnissen. Einmal steigt in gewissen Versuchen der Wert fUr 
k nicht unbedeutend im Verlauf der Katalyse, und zweitens ist k nicht der Fer
mentkonzentration proportional, sondem steigt rascher wie diese. 

1m AnschluB an diesen Versuchen hat BREDIG die Ansicht ausgesprochen, 
daB eine Analogie besteht zwischen den katalytischen Prozessen der anorgani
Behan Welt und den Enzymwirkungen in der organischen. 

Die wiohtigsten Tatsaohen, die BERDIG als Stutzen fUr diese Ansioht a.n£Uhrt, sind die 
folgenden: 

1. In beiden Fiillen handelt es sioh urn kata.lytisohe Vorgange, indem die Meta.llsole 
und die Enzyme sohon in sehr geringen Mengen wirksam sind und wahrend der Rea.ktion 
keinen wesentliohen Verii.nderungen unterworfen sind. 

2. Bei der Zerlegung von HaOs sowohl duroh Platinsol wie duroh das Enzym Hamase 
ist die Rea.ktion eine monomolekulare. 

3. Sowohl Metallsole wie Enzyme werden duroh gewisse Gifte (z. B. HON, HaS) in ihrer 
Wirksamkeit gelii.hmt. 

4. Beide Korperklassen sind kolloide Substanzen und besitzen also eine ungeheure Ober
£laohenentwioklung, woduroh die katalytisohen Eigensohaften bedingt werden kOnnten. 

Naoh NEILSON werden nooh folgende Rea.~tionen sowohl duroh Platinsohwarz wie duroh 
Enzyme vermittelt, nii.mlioh die Zerlegung von Athylbutyrat, von Salizin und von Amygdalin 1. 

IV·rEnzyme. 
Chemisehe Vorgange in Pflanzen und Tieren. Aus dem Gesetze von der 

Erhaltung der Materie und der Energie ergibt sich, daB die lebenden Wesen, 
die Pflanzen und Tiere, weder neue Materie hervorbringen, noch neue Energie 
erzeugen konnen. Sie sind nur darauf hingewiesen, die schon vorhandene Materie 
von auBen aufzunehmen und zu verarbeiten, die schon ergebenen Energieformen 
in neue umzusetzen. 

Aus nur wenigen, ihr als Nahrstoffe dienenden, verhaltnismaBig einfachen 
Verbindungen, hauptsachlich Kohlensaure und Wasser nebst Ammoniakver
bindungen oder Nitraten und einigen Mineralstoffen, baut die Pflanze die un
gemein mehr zusammengesetzten Bestandteile ihres Organismus - EiweiB
stoffe, Kohlehydrate, Fette, Harze, organische Sauren u. a. - auf. Die chemische 
Arbeit innerhalb der Pflanze muB also, weni.gstens der Hauptsache nach, eine 
Synthese sein, und daneben kommen in ihr in groBem Umfange auch Reduk
tionsprozesse vor. Durch die strahlende Energie der Sonne wird namlich in den 
griinen Teilen der Pflanze aus der Kohlensaure und dem Wasser Sauerstoff ab
gespalten und diese Reduktion wird allgemefu als Ausgangspunkt der folgenden 
Synthesen betrachtet. In erster Linie soll hierbei nach einer von A. v. BAEYER 2 

herriihrenden Hypothese Formaldehyd entstehen, CO2 + H 20 = CH20 + O2, 

welcher darauf durch Kondensation in Zucker iibergeht. Aus dem Zucker konnen 
dann andere Stoffe aufgebaut werden. . 

Es ist in der Tat auch W. LOEB3 gelungen, durch stille elektrische Ent
ladungen aus Kohlensaure und Wasser Formaldehyd und daneben als Polymeri
sationsprodukt Glykolaldehyd, CH20H. CHO, aus welchem Zucker leicht ent
stehen kann, zu erhalten; aber die Bedingungen, unter welchen diese Stoffe ent
standen, diirften nicht auf die Verhaltnisse in den Pflanzen iibertragbar sein. 
Von groBerem Interesse sind die Untersuchungen von USHER und PRISTLEy 4, 

nach welchen eine Formaldehydbildung bei der photolytischen Zersetzung von 
feuchter Kohlensaure bei Gegenwart von Chlorophyll stattfinden soll; aber diese 
Untersuchungen scheinen kaum ganz einwandfrei zu sein. Auch bezuglich des 
naheren Verlaufes bei der Zuckerbildung aus dem Aldehyde stellt man sich oft 

1 Amerio. Journ. of Physiol. 10, 191 (1904); Ui, 148 (1906). a Ber. d. deutsoh. ohem. 
Gesellsoh. 3. 3 Zeitsohr~ f. Elektroohem. 12. 4 FR. USHER und J. H. PRISTLEY, Proo. Roy. 
Soo. London 78. Ser. B. 



Synthesen und Spaltungsprozesse. 31 

die Sache in anderer Weise als v. BAEYER vor, und seine Ansicht von der Assimi
lation der Kohlensaure ist also nur eine weiter zu priifende Hypothese. Der 
Kern derselben, eine Bildung.von Formaldehyd mit nachfolgender ZuckElrbildung 
durch Kondensationen von Aldehydgruppen, wird jedoch allgemein als wahr
scheinlich richtig anerkannt. Unabhii.ngig von der Art und Weise, wie die Assimi
lationsprozesse in den Pflanzen zustande kommen, ist es iibrigens offenbar, daB 
die freie, Btrahlende Energie der Sonne hierbei gebunden und in einer neuen 
Form, als chemische Energie, in den durch Synthese neugebildeten Verbindungen 
aufgespeichert wird. 

Anders liegen die Verhii.ltnisse bei den Tieren. FUr ihr Dasein sind diese 
entweder direkt, wie die Pflanzenfresser, oder indirekt, wie die Fleischfresser, 
auf die Pflanzenwelt hingewiesen, aus welcher sie die drei Hauptgruppen organi
scher Nahrsubstanz, Proteinstoffe, Kohlehydrate und Fette aufnehmen. Diese 
Stoffe, von denen die Proteinsubstanzen und die Fette die Hauptmasse der festen 
Stoffe des Tierkorpers darstellen, unterliegen nun ihrerseits in dem tierischen 
Organismus einer Spaltung und Oxydation, welche als wesentlichste Endpro
dukte gerade die obengenannten sauerstoffreichen und energiearmen Haupt
beBtandteile der 'Pflanzennahrung, Kohlensaure, Wasser und Ammoniakderivate 
liefern. Die chemische Energie, welche teils von dem freien Sauerstoffe und teils 
von den obengenannten, zusammengesetzten chemischen Verbindungen reprasen
tiert ist, wird dabei in andere Energieformen, in Warme und mechanische Arbeit 
umgesetzt. Wahrend in der Pflanze vorwiegend Reduktionsprozesse und 
Synthesen verlaufen, durch welche unter auBerer Energiezufuhr komplizierte 
Verbindungen mit groBem Energieinhalt entstehen, kommen also umgekehrt 
in dem Tierreiche vorwiegend Spaltungs- und Oxydationsprozesse vor, 
welche zu einer Umsetzung von - wie man friiher sagte - chemischer Spann
kraft in lebendige Kraft fiihren. 

Dieser Unterschied zwischen Tieren und Pflanzen darf jedoch nicht iiber
schatzt oder so gedeutet werden, als bestande ein scharfer Gegensatz zwischen 
ihnen. Dies ist nicht der Fall. Es gibt nicht nur niedere, chlorophyllfreie Pflanzen, 
welche hinsichtlich der chemischen Prozesse gewissermaBen Zwischenglieder 
zwischen hoheren Pflanzen und Tieren darstellen, sondern es sind iiberhaupt 
die zwischen hoheren Pflanzen und Tieren bestehenden Unterschiede mehr quan
titativer als qualitativer Art. Wie fiir die Tiere ist auch fiir die Pflanzen der 
Sauerstoff unentbehrlich. Wie das Tier nimmt auch die Pflanze - im Dunkeln 
und durch ihre nicht chlorophyllfiihrenden Teile - Sauerstoff auf und scheidet 
Kohlensaure aus, wahrend im Lichte in den griinen Teilen der OxydationsprozeB 
von dem intensiveren Reduktionsvorgange verdeckt wird. Wie bei Tieren findet 
auch bei Garungen durch pflanzliche Organismen eine Warmebildung statt, 
und selbst bei hoheren Pflanzen - wie bei den Aroideen bei der Fruchtsetzung -
ist eine nicht unbedeutende Warmeentwicklung beobachtet worden. Umgekehrt 
kommen im Tierorganismus neben Oxydationen und Spaltungen auch Reduk
tionsprozesse und zahlreiche Synthesen vor. Der Gegensatz, welcher anscheinend 
zwischen Tieren und Pflanzen sich vorfindet, beBteht also eigentlich nur darin, 
daB bei jenen vorwiegend Oxydations- und Spaltungsprozesse, bei diesen da
gegen vorwiegend Reduktionsprozesse und Synthesen bisher beobachtet worden 
sind. 

Das erste Beispiel synthetischer Prozesse innerhalb des tierischen 
Organismus lieferte WOHLER l im Jahre 1824, indem er zeigte, daB in den Magen 
eingefiihrte Benzoesaure nach einer Paarung mit Glykokoll (Aminoessigsii.ure) 

1 BERZELIUS, Lehrbuch der Chemie, iibersetzt von WOHLER 4, Dresden 1831, Abt. I, 
S.356. 
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als Hippursaure im Harne wieder erscheint. Nach der Entdeckung dieser Syn
these, welche durch die folgende Gleichung ausgedriickt werden kann: 

CaHs • COOH + ~. CH:a . COOH = CeHs· CO· NH· CHs · COOH + HsO 
Benzoesaure Glykokoll Hippursaure 

und welche gewohnlich als Typus einer ganzen Reihe von anderen, mit Wasser
austritt verbundenen, im Tierkorper verlaufenden Synthesen betrachtet wird, 
ist die Zahl der bekannten Synthesen im Tierreiche allmahlich bedeutend ver
mehrt worden. Eine groBe Anzahl solcher Synthesen hat man auch auBerhalb 
des Organismus kiinstlich durchgefiihrt und wir werden in dem Folgenden wieder
holt tierische Synthesen kennen lemen, iiber deren Verlauf wir vollig im klaren 
sind. AuBer diesen naher studierten Synthesen kommen jedoch im Tierkorper 
auch andere solche vor, welche von der allergroBten Bedeutung fiir das Tier
leben sind, iiber deren Art wir aber nichts Sicheres wissen oder hochstens Ver
mutungen hegen konnen. Zu diesen Synthesen sind beispielsweise zu zahlen: 
die Neubildung des roten Blutfarbstoffes (des Hamoglobins), die Entstehung 
der verschiedenen Eiweillstoffe aus einfacheren Substanzen und die Fettbildung 
aus Kohlehydraten. Dieser letztgenannte Vorgang, die Fettbildung aus Kohle
hydraten, liefert auch das Beispiel eines in groBem MaBstabe im Tierkorper ver
laufenden Reduktionsvorganges. 

Zu den innerhalb des lebenden Organismus vor sich gehenden chemischen 
Umsetzungen gehoren gewisse Reaktionen, welche mit totem Material entweder 
nicht ausgefiihrt worden sind oder nur unter Verhaltnissen, welche das Leben 
der Zellen vernichten wiirden. So ist die Synthese von Glykogen und von Ei
weill auBerhalb des Organismus und ohne Zuhilfenahme von innerhalb der Zellen 
hergestellten Agenzien noch nicht gelungen. Andererseits kann man wohl ohne 
solche Agenzien EiweiB und Starke in einfachere Produkte spalten, aber hierliir 
ist die Einwirkung von Sauren oder Alkalien in solchen Konzentrationen er
forderlich, daB dieselben die lebenden Zellen toten wiirden. Dagegen ist es fiir 
gewisse FaIle gelungen, solche Reaktionen auch auBerhalb des Organismus und 
ohne Anwendung schadigender Einfliisse auszufiihren; dies geschieht mit Hille 
von Stoffen, welche innerhalb der lebenden Zellen gebildet werden, aber ihre 
Wirkung auszuiiben vermogen, auch nachdem sie die Zellen verlassen haben. 
Solche Stoffe, welche im folgenden naher erortert werden, nennt man Enzyme 
oder Fermente. 

Enzymatische Prozesse. Zunii,chst mogen einige Gruppen von Reaktionen 
erwahnt werden, welche mehr oder weniger vollstandig auf die Wirkung von 
Enzymen zuriickzufiihren sind. 

Hierher gehoren in erster Linie die sog. hydrolytischen Spaltungsvor
gange, bei welchen kompliziert gebaute Stoffe unter Zersetzung von Wasser 
und Aufnahme von dessen Bestandteilen in einfachere Stoffe aufgeteilt werden. 
Solche Prozesse sind von auBerordentlich groBer Bedeutung fUr die Verdauung 
der Nahrstoffe und ihr Nutzbarmachen, aber auch fiir die Stoffwechselvorgange 
iiberhaupt. Beispiele solcher Spaltungen sind die Aufteilung von Eiweill in ein
fachere Produkte, die Umsetzung von Starke in Zucker und die Spaltung von 
Neutralfett in die entsprechende Fettsaure und Glyzerin: 

CsHs (ClsHssOs)3 + 3 HsO = CsHs (OH)s + 3 (ClsHseOs). 
Tristearin Glyzerin Stearinsaure 

Die Bedeutung der hydrolytischen Spaltungsprozesse fiir die Verdauung 
wird im Kapitel 9 des naheren besprochen. 

Andere Spaltungsvorgange sind gewisse sog. Garungsprozesse, welche 
an die Gegenwart von lebenden Organismen, Pilzen und Bakterien verschiedener 
Art gebunden sind. Hierher konnen vor allem die Alkoholgarung und die Milch
sauregarung von Kohlehydraten gerechnet werden. Einer auf den Untersuchungen 
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von PASTEUR gegriindeten Ansicht gemaB hatte man allgemein diese Vorgange 
als LebensauBerungen derartiger Organismen aufgefaBt, und solchen Organis
men, in erster Linie den gewohnlichen Hefepilzen, hatte man den Namen organi
sierte Fermente oder schlechthin Fermente gegeben. 

Ein Ferment wiirde somit nach dieser Anschauung ein lebendes Wesen sein. 
Unter dem von KUHNE eingefiihrten Namen Enzym wurde dagegen ein Produkt 
der chemischen V organge in der Zelle verstanden, ein Produkt, welches auch 
von der Zelle getrennt noch wirken konnte. Die Umsetzung des Invertzuckers 
in Kohlensaure und Alkohol bei der Garung betrachtete man also als einen fer
mentativen ProzeB, mit dem Leben des Hefepilzes eng verbunden. Die der Garung 
vorangehende Invertierung des Rohrzuckers war dagegen ein enzymatischer 
ProzeB, welcher von einem in dem Pilze gebildeten Stoffe oder Gemenge von 
Stoffen, welches, von dem Pilze getrennt, nach dem Tode des letzteren noch 
wirken kann, vermittelt wurde. Diesem Unterschiede entsprechend, zeigen auch 
Fermente und Enzyme einigen chemischen Reagenzien gegeniiber ein verschie
denes Verhalten. Es gibt namlich eine Menge von Stoffen, unter anderen arsenige 
Saure, Phenol, Toluol, Salizylsaure, Borsaure, Fluornatrium, Chloroform, Ather 
und Protoplasmagifte iiberhaupt, welche in bestimmter Konzentration die Fer
mente toten oder zum mindesten lahmen konnen, ohne die Wirkung der Enzyme 
starker zu beeintrachtigen. 

Die eben besprochene Anschauung von dem Unterschiede zwischen Fer
menten und Enzymen kann indessen infolge der Untersuchungen von E. BUCHNER 
und seinen Schillern nicht langer aufrecht erhalten werden. Es ist namlich 
BUCHNER l gelungen, aus der Bierhefe durch Zerreiben und Auspressen unter 
starkem Druck einen eiweiBreichen Zellsaft zu gewinnen, der in Losungen von 
garungsfahigem Zucker eine kraftige Wi-rung einleitet. Die von mehreren Seiten 
erhobenen Einwande, die aIle hauptsachlich darauf hinausgehen, daB der aus
gepreBte Saft noch lebende, gelOste Zellsubstanz enthalten solI, sind von BUCHNER 
und seinen Mitarbeitern so erfolgreich zurUckgewiesen worden, daB wohl nun
mehr kein Zweifel damber bestehen kann, daB die alkoholische Garung durch 
ein in der Hefezelle gebildetes, besonderes Enzym oder Gemenge von Enzymen, 
die Zymase, zustande kommen kann. Dagegen behauptet aber RUBNER, 
daB die lebenden Hefezellen eine viellebhaftere Garung erregen, als das in den
Belben enthaltene Enzym und nach ihm ist die Garung in wesentlichem Grade 
von der organischen Struktur der Zelle abhangig 2 • 

Wie bei den Hefezellen ist es auch bei einigen anderen, niederen Organismen, 
me Milchsaurebazillen und Bieressigbakterien, gelungen, die spezifisch garungs
erregende Wirkung dieser Organismen von dem Leben derselben zu trennen 
und mit den abgetoteten Organismen hervorzurufen (E. BUCHNER, MErSEN
:HEIMER und GAUNT, HERZOG) 3. Inwieweit es iiberhaupt Fermentprozesse gibt, 
die im Sinne PASTEURS als biologische, an den Stoffwechsel der Mikroorganismen 
gebundene Erscheinungen, die man direkt mit dem Lebensprozesse hat identi
fizieren wollen, aufzufassen sind, ist allerdings eine schwer zu entscheidende 
Frage; gegenwartig wird kein besonderer Unterschied zwischen geformten Fer
menten und Enzymen gemacht. Die als Garungserscheinungen erkennbaren 
Stoffwechselvorgange der lebenden Organismen diirften wohl namlich immer 
in letzter Hand auf innerhalb der Zelle wirkende Enzyme zurUckzufiihren sein. 
Wenn solche Prozesse eng an das Leben der Zelle gebunden sind, so liegt dies 
teils daran, daB die fraglichen Enzyme nur von lebenden Zellen produziert werden, 

1 E. BUCHNER und Mitarbeiter, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 30-36 (1897 bis 
1903). 2 Arch. f. Anat. u. Physiol. 1912; Suppl. 3 BUCHNER und MEISENHEIMER, Ber. d. 
deutsch. chem. Gesellsch. 36, 634 (1903) u. Annal. d. Chem. u. Pharm. 349; mit GAUNT ebenda 
.a49; HERZOG, Zeitschr. f. physiol. Chem. 37. 

Hammarsten. Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 3 
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und teils daran, daB sie nicht von den lebenden Zellen getrennt werden konnten 
oder bei deren Tode leicht zugrunde gehen. Die Namen Enzym und Ferment 
werden nunmehr meistens in dem gleichen Sinne benutzt. 

Die tierischen Oxydations- und Reduktionsprozesse, welche mindestens 
zum Teil auf die Wirksamkeit von Enzymen zuriickzufiihren sind, werden in 
Kapitel 17 Erwahnung finden. 

AuBer den eben erwahnten Prozessen sind auch folgende ganz oder zum 
Teil auf Enzymwirkungen zuriickzufiihren, namlich die Autolyse und ·die 
Faulnis. 

Wenn ein animales Organ unter solchen VerhaItnissen mit Wasser bei 37 0 

aufbewahrt wird, daB keine Mikroorganismen dabei in Wirksamkeit treten 
konnen, so wird das Organ unter dem EinfluB darin enthaltener Enzyme all
mahlich zum groBten Teil aufgelOst. Dieser ProzeB wird Autodigestion oder 
Autolyse genannt. Die Wirksamkeit von Mikroorganismen kann entweder 
dadurch vermieden werden, daB die Organe aseptisch herausgenommen und 
digeriert werden, oder dadurch, daB die Digestion in der Gegenwart von anti
septischen Stoffen (Toluol, Chloroform u. a.) von statten geht. Da die animalen 
Organe hauptsachlich aus Proteinstoffen bestehen, so liegt die Autolyse wesent
lich an der Wirksamkeit eiweiBlOsender Enzyme. Die Autolyse wurde zuerst 
von SALKOWSKI und seinen Schulern beobachtet und studiert und zwar mit 
Leber, Muskeln und Nebennieren1 . BIONDI fand, daB Salzsaure die Autolyse 
von Leber gunstig beeinfluBt; HEDIN und ROWLAND beobachteten, daB organische 
Sauren die Autolyse fast aller Organe fordern 2• 

HEDIN hat in der Rindermilz drei unter verschiedenen VerhaItnissen wir
kende Enzyme gefunden: eines, die a-Protease, welches bei schwach alkalischer 
Reaktion am besten wirkt und die EiweiBspaltung sowohl einzuleiten wie fort
zusetzen imstande ist, eines, die fJ-Protease, das am besten bei schwach saurer 
Reaktion wirksam ist und EiweiB etwa in der gleichen Weise wie die a-Protease 
aufspaltet, und ein bei schwach alkalischer Reaktion wirkendes Enzym, das nur 
auf bereits bis zu einem gewissen Grade aufgespaltenes EiweiB einwirken kann 
(Erepsin). Auf das EiweiB der Milz kann die a-Protease nicht gut einwirken; 
die Wirkung wird aber nach Vorbehandlung des Organs mit schwacher Saure 
bedeutend verstarkt. Am besten geschieht aber die Autolyse bei schwach saurer 
Reaktion (PH rund = 5). Den Milzenzymen entsprechende Enzyme finden sich 
in den Lymphdrusen und in der Thymus. Doch ist bei diesen Organen der Ein
fluB der Vorbehandlung mit Saure weniger ausgesprochen als bei der Milz. In 
der Leber und in den Nieren ist kein der a-Protease entsprechendes oder bei 
alkalischer Reaktion auf EiweiB einwirkendes Enzym gefunden worden, wohl 
aber finden sich in diesen Organen Enzyme, welche etwa wie die fJ-Protease 
und das Erepsin der Milz wirksam sind 3. 

Die Erfahrung hat ferner gezeigt, daB die postmortalen autolytischen Pro
zesse auch von vielen anderen Stoffen beeinfluBt werden konnen, und zwar in 
verschiedener Weise. So soll die arsenige Saure nach HESS und SAXL eine hem
mende Wirkung auf die ersten Stadien der Autolyse ausuben, wahrend Phosphor 
dieselben beschleunigen soll'. LAQUEUR erhielt mit Sauerstoff Hemmung und 
mit Kohlensaure Begiinstigung 5. Radiumbestrahlung sowie Radiumemanation 

1 Zeitschr. f. kIin. Med. 1890; SuppI.; SCHWIENING, VmcHows Arch. 136, 444 (1894), 
BIONDI ebenda 144, 373 (1896). 2 Zeitschr. f. physioi. Chern. 32, 341, 531 (1901). 3 Milz: 
Journ. of bioI. Chern. 04, 177 (1922); Nieren: Zeitschr. f. physioi. Chern. 122, 307 (1922), 
auch BRADLEY, Journ. of bioI. Chern. 62, 466 (1922); Lymphdriisen: Zeitschr. f. physioL 
Chern. 126, 289 (1923); Leber: C. G. ZACHRISSON, Upsalalakaref. forh. 28, 333 (1923), auch 
BRADLEY, Journ. of bioI. Chern. 62, 467 (1922); Thymus: G. WIDMARK, Zeitschr. f. physioi. 
Chern. 135, 122 (1924). ' HESS und SAXL, Zeitschr. f. exper. Pathoi. u. Therapie 5 (1908)_ 
6 ZeitBchr. f. physiol. Chern. 79, 82 (1912). 
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fordern die postmortale Autolyse sowohl normaler wie karzinomatoser Gewebe 
(WOHLGEMUTH, NEUBERG, LOWENTHAL und EDELSTEIN) 1. 

Die Produkte der Wirksamkeit verschiedener bei der Autolyse wirkender 
eiweilliosender Enzyme sind von HEDIN und seinen Mitarbeitern studiert 
worden, wobei die Einwirkung von OrganpreBsaften auf zugesetztes Eiweill 
und auf das im Saft vorhandene Eiweill untersucht wurde. Es wurden daher 
in der Hauptsache die gleichen Spaltungsprodukte gefunden wie bei tief. 
gehender Spaltung des Eiweilles im Verdauungskanal2• Ahnliche Untersuchungen 
sind auch von LEVENE und von JONES ausgefiihrt worden, welche ihre Auf· 
merksamkeit besonders der Umsetzung der Nukleinsubstanzen zugewendet 
haben3 , Das Zusammenwirken von verschiedenen Enzymen bei der Autolyse 
macht es verstandlich, warum, wie besonders LEVENE und JONES gezeigt haben, 
die bei der hydrolytischen Saurespaltung aus einem Organe erhaltenen Produkte 
zum Teil andere als die bei der Autolyse entstandenen sind. Bei der Autolyse 
handelt es sich namJich nicht nur um Spaltung von Eiweillkorpern, sondern 
es konnen hier mehrere andere enzymatische Prozesse stattfinden wie Spaltung 
von Fetten und Kohlehydraten, Abspaltung von NH2-Gruppen aus Amino· 
korpern, Oxydationen, Reduktionen und vielleicht auch Synthesen. 

Inwieweit auch im Leben unter physiologischen Verhaltnissen autolytische 
Vorgange vonstatten gehen, ist gegenwartig nicht moglich zu sagen, und hieriiber 
kann man hochstens Vermutungen hegen. Bei der Autolyse in einem ausge· 
schnittenen oder von dem Blute nicht mehr durchstromten Organe sind die Ver· 
haltnisse in vielen Hinsichten ganz andere als im Leben. Die erst nach wochen. 
oder monatelanger Autolyse, bisweilen in sehr kleinen Mengen auftretenden 
Produkte gestatten gar keine Riickschliisse beziiglich der vitalen Prozesse, und 
iiberhaupt miissen die Schliisse hier mit groBer Vorsicht gezogen werden. 

Wenn es also augenblicklich nicht moglich ist, die Bedeutung der bei der 
Autolyse wirksamen Enzyme fiir die physiologischen Verhaltnisse zu beurteilen, 
so widerspricht dies jedoch nicht der herrschenden Vorstellung, daB im normalen 
Zellenleben Enzyme eine auBerst wichtige Rolle spielen. Es sprechen im Gegen. 
teil zahlreiche Beobachtungen hierfiir, und man neigt wohl immer mehr zu der 
Ansicht, daB die chemischen Umsetzungen in den lebenden Zellen durch En· 
zyme ausgelOst werden und daB die letzteren als chemische Werkzeuge der Zellen 
zu betrachten sind (HOFMEISTER u. a.)4. 

Von diesem Gesichtspunkte sind auch die Enzyme von einem ganz beson· 
deren Interesse, denn man ist heutzutage allgemein der Ansicht, daB fast samt· 
liche chemischen Prozesse von groBerer Bedeutung nicht in den tierischen Saften, 
sondern vielmehr in den Zellen, welche die eigentlichen chemischen Werkstatten 
des Organismus zu sein scheinen, vonstatten gehen. Es sind auch hauptsachlich 
die Zellen, die durch ihre mehr oder weniger lebhafte Wirksamkeit den Um· 
fang der chemischen Vorgange und damit auch die Intensitat des Gesamtstoff. 
wechsels beherrschen. FUr die Wirkung solcher Enzyme unter pathologischen 
Verhaltnissen hat man besondere Beispiele angefiihrt. Als solches betrachtet 
man die Veranderungen der Leber und des Blutes bei der akuten Phosphor. 
intoxikation und der akuten gelben Leberatrophie, wo man auch im Harne enzy· 
matische Ab bauprodukte des EiweiBes findet 5. Ein anderes Beispiel liefert die 
von FR. MULLER 8 studierte Losung des pneumonischen Infiltrates durch die 

1 WOHLGEMUTH, Berl. kIin. Woohensohr. 26, 704; NEUBERG, Zeitsohr. f. Krebsforsohung 
2, 171 (1904); LOWENTHAL und EDELSTEIN, Biooh. Zeitsohr. 14, 484 (1908). 2 LEATHES, 
Journ. of Physiol. 28, 360 (1902); DAKIN ebenda 30, 84; HEDIN ebenda 30, 155 (1904); 
CATHCART ebenda. 32, 299 (1905). 3 LEVENE, Amer. Journ. of Physiol. 10, 11, 12 (1904); 
JONES, Zeitsohr. f. physiol. Chem. 42, 35 (1904). 'F. HOFMEISTER, Die ohemisohe Organisation 
derZelle. Braunsohweig 1901. 6 JACOBY, Zeitsohr.f.physiol.Chem.30, 174(1900). 8 Verhandl. 
d.naturforsoh. Gesellsoh. in Basel 1901. Vgl. auoh O. SIMON, Deutsoh.Aroh. f.kIin.Med.1901. 

3· 
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Enzyme der eingewanderten und eingeschlossenen Leukozyten. Eine wenn auch 
weniger deutliche Autolyse tritt iibrigens in solchen Organen oder Organteilen 
auf, welche infolge Zirkulationsstorungen nicht normalerweise emahrt werden 
und hierdurch einem allmii.hlichen Schwund entgegengehen. Die geschadigten 
Teile fallen hier der Einschmelzung anheim, wahrend die gesunden nicht an
gegriffen werden. 

Die chemischen Vorgange bei Tieren und Pflanzen stehen, wie oben er
wahnt, nicht wie Gegensatze einander gegeniiber. Sie bieten zwar Verschieden
heiten dar, sind aber im Grunde in qualitativer Hinsicht einerlei Art, und aile 
lebenden Zellen der Tier- und Pflanzenwelt sind, wie PFLitGER sagt, blutsver
wandt, aus derselben Wurzel stammend. Da der Tierkorper ein Komplex von 
Zellen ist, muB deshalb auch das Studium der chemischen Vorgange nicht nur 
in hoheren Pflanzen, sondern auch bei den einzelligen Organismen wesentlich 
zur Aufklarung der chemischen Vorgange im Tierorganismus dienen konnen. 
Wenn schon aus diesem Gesichtspunkte ein biochemisches Studium der Mikro
organismen sehr bedeutungsvoll ist, muB in Anbetracht der wichtigen Rolle, 
welche solche Organismen ffir das Tierleben iiberhaupt und namentlich als Krank
heitserreger spielen, das Studium der Lebensbedingungen der Mikroorganismen 
und der von ihnen gebildeten Produkte eine ungemein wichtige Aufgabe der 
chemischen Forschung sein. 

Wenn bei der Autolyse tierischor Gewebe Mikroorganismen zugegen sind 
und keine Antiseptika der Entwicklung derselben in dem Wege stehen, so ver
mehren sich dieselben massenhaft infolge der daffir sehr geeigneten Bedingungen. 
Zur selben Zeit werden eben die Enzyme in groBen Mengen gebildet, mit 
welcher Hille der Stoffumsatz innerhalb der Bakterien nach der herrschenden 
Ansicht stattfindet. Daraus folgen alsdann viele chemische Prozesse, welche 
je nach der Art der Bakterien verschieden und ffir die bakterienfreie Autolyse 
fremd sind. Der ganze ProzeB wird Faulnis genannt. Unter den dabei ge
bildeten Produkten seien hier zunachst Schwefelwasserstoff, Indol und Skatol 
erwahnt, welche Stoffe hauptsachlich ffir den Geruch faulenden EiweiBes ver
antwortlich sind. Bezuglich anderer Faulnisprodukte wird auf Kapitel 9 ver
wiesen. Unter Umstanden konnen bei der Faulnis auch Verbindungen basischer 
Natur entstehen. Zu diesen gehoren die in menschlichen Leichen zuerst von 
SELMI gefundenen und dann besonders von BRIEGER und GAUTIER1 studierten 
Leichenalkaloide oder Ptomaine, von denen einige, wie die Tome, giftig, 
andere ungiftig sind. Beispiele solcher basischen Substanzen sind die beiden 
Diamine, das Kadaverin oder Pentamethylendiamin, CSH14Nz' und das Pu
treszin oder Tetramethylendiamin, C4H12N2, welche ein besonderes Interesse 
auch dadurch gewonnen haben, daB sie bei gewissen pathologischen Zustanden, 
namlich bei Cholera und Zystinuriez im Darminhalte und im Harne gefunden 
worden sind. Hierher gehoren ferner die von D. ACKERMANN isolierten Faulnis
basen Marcitin, CsH19Na, Putrin, CUH28NzOa und Viridinin, CSH12Nz0 3 • 

Ein besonders groBes Interesse bietet aber das von FAUST 3 isolierte Bakterien
gift, das Sepsin, CSH'4NZ02' welches als Trager der ffir faulende Massen charak
teristischen toxischen Wirkungen anzusehen ist. Das Sepsin wurde von FAUST 
als kristallisierendes Sulfat dargestellt, welches bei wiederholtem Eindampfen 
seiner Losung leicht in Kadaverinsulfat iibergeht. 

1 SELMI, Sulle ptomaine od alcaloidi ca.da.verici e loro importanza in tossicologia, Bo
logna 1878, nach Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 11. Korrespond. v. H. SCHIFF; BRIEGER, 
tf6erPtomaine. Teil1, 2 und 3 (Berlin 1885-1886); A. GAUTIER, Traite de chimie a.ppliquee 
Ala physiologie 2, 1873 und Compt. rend. 94. B Vgl. BRIEGER, Berl. klin. Wochenschr. 1887; 
BAUMANN und UDRANSZKY, Zeitschr. f. physiol. Chern. 13 und 10; BRIEGER und STADT
HAGEN, Berl. klin. Wochenschr. 1889. 3 FAUST, Arch. f. expo Pa.thol. u. Pharm. iiI; ACKER
MANN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 54 u. 1i7. 
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Von erheblichem Interesse sind ferner zahlreiche, in hoheren Pflanzen und 
Tieren, wie in Abrus- und Rizinussamen, in den Giften von Schlangen und Spinnen, 
im Blutserum usw. vorkommenden toxischen Stoffe, vor allem aber die von 
Mikroorganismen, insbesondere von Krankheitserregern, gebildeten Toxine, 
welche eine unverkennbare Verwandtschaft mit den Enzymen zeigen. Ein naheres 
Eingehen auf diese verschiedenartigen Stoffe, Lysine, Agglutinine, Toxine usw. 
wie auch auf die Antitoxine und die Immunitatslehre iiberhaupt liegt allerdings 
auBerhalb des Rahmens dieses Buches, aber infolge der ungemein groBen Wich
tigkeit des Gegenstandes werden auch diese Verhaltnisse eine kurze Besprechung 
weiter unten (S. 52ff.) finden. 

Einteilung der Enzyme. Wenn wir von solchen Prozessen absehen, welche 
offenbar ala Folgen von mehreren enzymatischen Reaktionen aufzufassen sind 
(z. B. Autolyse, Faulnis) , so sind nach dem Gesagten die wichtigsten der bis 
jetzt studierten enzymatischen Prozesse die folgenden: 

1. Hydrolytische Spaltungsprozesse, 
2. Anderweitige Spaltungsvorgange (Garungen), 
3. Oxydationen bzw. Reduktionen. 

Es gibt keine fiir alle Enzyme oder Fermente gemeinschaftlichen chemi
schen Reaktionen im gewohnlichen Sinne, und ein jedes Enzym ist nur durch 
seine Wirkung und die Verhaltnisse, unter welchen die letztere sich entfaltet, 
charakterisiert. Da die Wirkung eines Enzyms auf einen Stoff oder wenige ver
wandte Stoffe bzw. Gruppen beschrankt ist, so wird dieser Stoff bzw. Stoff
gruppe als das Substrat des Enzyms bezeichnet. 

In bezug auf die Terminologie sei ferner bemerkt, daB ein Enzym oft nach dem Substrat 
genannt wird (Amylase, Protease, Lipase); in anderen Fallen ist die Art der Wirkung das 
bestimmende (Oxydase, Redukase), und schlieBlich wixd auch ein bei der Wirkung entstehen
des Produkt dem Namen zugrunde gelegt (Alkoholase). 

Von den eben genannten enzymatischen Reaktionen sind die hydrolytischen 
Spaltungsvorgange die am besten studierten, und die hier zu erwahnenden all
gemeinen Eigenschaften der Enzyme beziehen sich deshalb hauptsachlich auf 
die hydrolytisch spaltenden Enzyme. Unter diesen sind in erster Linie 
folgende zu erwahnen: 

1. Enzyme, welche Fett und andere Ester unter Bildung von dem ent
sprechenden Alkohol und Saure spalten. Diese werden Lipasen und Esterasen 
genannt. Mit diesen Enzymen verwandt sind die sog. Sulphatasen und Phos
phatasen, welche esterartige Verbindungen zwischen Schwefelsaure bzw. Phos
phorsaure und Phenolen oder Alkoholen aufzuspalten imstande sind. 

2. Enzyme, welche zusammengesetzte Kohlehydrate unter Bildung von 
einfacher gebauten aufspalten. Hierher gehoren: 

a) Disaccharide zerlegende Enzyme, z. B. Saccharase (Invertase, In
vertin), Maltase, Laktase, welche auf die entsprechenden Disaccharide, Saccha
rose (Rohrzucker), Maltose und Laktose (Milchzucker) einwirken. 

b) Polysaccharide spaltende Enzyme, z. B. Amylase, ptyalin. Oft 
wird der Name Diastase fiir alle derartig wirkende Enzyme benutzt. In naher 
Beziehung zu diesen Enzymen stehen auch die besonders in hoheren Pflanzen 
vorkommenden glykosidspaltenden Enzyme, unter welchen das in Mandeln 
vorkommende Emulsin am besten bekannt ist. 

3. Enzyme, welche auf Proteinstoffe oder ihre nachsten Spaltungspro
dukte einwirken. Zu diesen sind zu rechnen: 

a) Peptidasen und Erepsin, welche Polypeptide bzw. Peptone auf
spalten und 

b) Proteasen, welchen Proteinstoffe als Substrat dienen (Pepsin, Trypsin, 
autolytische Enzyme). 
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Zu den hydrolytisehen Enzymen des Tierreiehes sind ferner zu reehnen die 
Arginase, welehe das Arginin in Harnstoff und Ornithin spaltet und das hippur
saurespaltende Histozym. Hierher gehoren wahrseheinlieh auch folgende 
zwei Gruppen, namlich die Nukleasen, welche Nukleinsauren spalten, und in 
Kapitel2 abgehandeltwerden, und dieKoagulation erregendeEnzyme, Lab und 
Throm bin, welche wahrscheinlich als Proteasen wirksam sind. Die desamidieren
den Enzyme, welehe aus Aminoverbindungen die Gruppe NH2 abspalten, sind 
mindestens in gewissen Fallen zu den hydrolytischen Enzymen zu reehnen. Dies 
ist z. B. der Fall mit der Adenase und der Guanase, welche unter Abspaltung 
von Ammoniak die beiden Stoffe Adenin und Guanin in Hypoxanthin bzw. 
Xanthin uberfuhren; hierher gehort ferner die harnstoffspaltende Urease. 

Allgemeine Eigenschaften der Enzyme. Die Enzyme werden, wo moglich, 
in Form von WasserlOsungen fur Versuche gebraucht. Die in Wasser unloslichen 
(z. B. gewisse Lipasen) werden entweder als einigermaBen gereinigte Pulver 
oder zusammen mit dem Gewebe, wo dieselben gebildet wurden, fur Versuche ver
wendet. Fur die Herstellung der Enzymlosungen gibt es keine allgemeine Methode. 
In gewissen Fallen sind dieselben in Sekreten enthalten (Magen- und Pankreas
enzyme), in anderen werden dieselben aus den Zellen durch Zerquetschen und Aus
pressen des Zellensaftes bereitet (Zymase, Organenzyme), und sehlieBlich konnen 
die meisten Enzyme aus den Zellen mit Wasser oder Glyzerin ausgezogen werden, 
und letzteres, welches sehr haltbare Losungen liefert, hat groBe Verwendung als 
Extraktionsmittel gefunden. Die Wasserlosungen konnen bei niederer Temperatur 
nach Zugabe von Toluol oder Chloroform eine ziemliehe Zeit aufbewahrt werden. 

In nachweisbar reiner Form ist bis jetzt kein Enzym erhalten worden und 
die chemische Zusammensetzung sowie der Bau derselben ist folglich auch un
bekannt. Die Enzyme gehoren wahrscheinlich zu den Kolloiden; wenn sie nicht 
selbst Kolloide sind, kommen sie jedenfalls mit Kolloiden zusammen vor, von 
welchen sie nicht oder nur sehr schwer getrennt werden konnen. Die Enzyme 
zeichnen sieh namlich dadurch aus, daB sie durch andere fein verteilte Substanzen 
(anorganische Niederschlage, Kohle, Kaolin, Kieselgur und andere Kolloide, 
wie Tonerde, Eisenhydroxyd, EiweiBkorper) leicht aufgenommen werden. Dieser 
ProzeB kann selektiv wirken, indem aus einer Losung gewisse Enzyme aufge
nommen werden, andere nicht oder in geringerem Grade (HEDIN, MICHAELIS 
und EHRENREICH) 1. Der AdsorptionsprozeB ist mehr oder weniger irreversibel 
und unterscheidet sich dadurch von der Adsorption kristalloider Stoffe. Doch 
kann dureh Kohle adsorbiertes Trypsin und Lab mit Hilfe von anderen durch 
Kohle adsorbierbaren Substanzen (Kasein, Albumin) von der Kohle zum geringen 
Teil verdrangt werden (HEDIN) 2. Durch Kohle aufgenommenes Lab kann in 
sehr geringen Mengen durch zugesetzten Traubenzucker in Freiheit gesetzt werden 
(HEDIN); ebenso von Kohle adsorbierte Saccharase durch Rohrzucker (ERIKS
SON)3. Auch die sog. Schuttelinaktivierung von Enzymen oder die Vermin
derung der wirksamen Enzymmenge, welehe beim Schutteln der Losung zustande 
kommt, scheint an Adsorption von Enzym zu liegen, indem das Enzym ent
weder an Niederschlage verfestigt wird, welche beim Schutteln etwa gebildet 
werden (ABDERHALDEN und GUGGENHEIM) oder an der Beruhrungsflache zwischen 
Losung und Luftblasen (im Schaume) angesammelt wird (S. und S. SCHMIDT
NIELSEN) 4. Letztere fanden, daB die Sehuttelinaktivierung von Lab zum Teil 
zuruckgeht, wenn der Schaum wieder in Flussigkeit verwandelt wird. 

1 Literatur bel DAUWE, HOFMEISTERS Beitrage 6, 426 (1905); HEDIN, Bioch. Journ. 
2, 112 (1907); MiCHAELIS und EHRENREICH, Bioch. Zeitschr. 10, 283 (1908). 2 Bioch. Journ. 
2, 81 (1906); Zeitschr. f. physiol. Chern. 63, 143 (1909). 3 HEDIN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 
63, 143 (1909); ERIKSSON ebenda 72,313 (1911). 4 ABDERHALDEN und GUGGENHEIM, Zeit
schr. f. physiol. Chern. 54, 352 (1907); S. und S. SCHMIDT-NmLSEN ebenda 68, 317 (1910), 
wo auch die Literaturangaben. 
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Anderseits hat man sich gewisser Adsorptionsprozesse bedient, urn Enzym
losungen von Verunreinigungen zu befreien. Am weitesten diirfte man wohl 
in dieser Beziehung mit der Saccharase gekommen sein. Durch Autolyse von 
Hefe bekommt man eine stark eiweiBhaltige Losung vom Enzym. Aus dieser 
kann man durch Zugabe von Kaolin die Hauptmasse des EiweiBes entfernen; 
das EiweiB wird namlich am Kaolin adsorbiert, wahrend die Saccharase in Losung 
bleibt (MICHAELIS) 1. Das Enzym wird dagegen an Alurniniumhydroxyd adsorbiert, 
von welchem es mit verdiinntem Ammoniak oder Dinatrium- oder Diammonium
phosphat sowie auch mit Rohrzucker eluiert wird. So freigesetztes Enzym wird 
aber an Kaolin adsorbiert und auch unreinere Saccharase wird an Kaolin adsor
biert, wenn nur die Reaktion geniigend sauer ist. Durch Kombination von Ad
sorption an Kaolin bei saurer Reaktion mit Adsorption an Aluminiumhydroxyd 
konnte man ein sehr wirksames Enzym erzielen, das aber noch nicht fUr reine 
Saccharase gehalten wurde (HOFMEISTER und Mitarbeiter)2. 

Enzyme verlieren bei geniigender Erhitzung ihrer wasserigen Losungen 
ihre spezifische Wirkung und bereits bei gewohnlicher Temperatur werden die 
Enzyme alimahlich zerlegt. 1m allgemeinen verlieren die Enzyme in kurzer 
Zeit ihre Wirksamkeit bei 70°. MADSEN und W ALBUM haben diesen ProzeB bei 
verschiedenen Temperaturen verfolgt und gefunden, daB die Zersetzung von 
Trypsin, Pepsin und Lab bei gegebener Temperatur monomolekular verlauft, 
d. h., daB die Geschwindigkeit der Reaktion in jedem Augenblicke der Konzen
tration des Enzyms proportional ist (S. 27)3. Die Leichtigkeit, mit welcher ein 
Enzym zerlegt wird, ist indessen in hohem Grade von anderen anwesenden Stoffen 
abhangig (S. 42). 

Auch gegen Licht sind gewisse Enzyme empfindlich. Nach SCHMIDT-NIELSEN 
wird Chymosin durch Licht geschadigt, und zwar durch die ultravioletten Strahlen 4. 

Zu dem gleichen Resultate kamen bei Versuchen mit Saccharase J ODLBAUER und 
TAPPEINER 5; auch die sichtbaren Strahlen konnen indessen in gewissen Fallen 
(Peroxydase, Hamase) in Gegenwart von Sauerstoff oder gewissen fluoreszieren
den Substanzen eine schadigende Wirkung austiben 6. 

Versuche tiber die Kataphorese von Enzymen sind von BIERRY, HENRI 
und SCHAEFFER sowie von MICHAELIS ausgefiihrt worden. "Obereinstimmend 
fanden diese Forscher, daB die Saccharase anodisch wandert. Die Wanderungs
richtung anderer Enzyme fand MICHAELIS von der Reaktion abhangig, indem 
dieselben bei schwach saurer Reaktion kathodisch, bei schwach alkalischer an
odisch wandern, und neuerdings beobachteten PEKELHARING und W. E. RINGER, 
daB die Wanderungsrichtung des Schweinepepsins durch Zugabe einer geringen 
Menge von Albumosen sehr wesentlich beeinfluBt wird 7, und man konnte des
halb fragen, ob nicht auch in anderen Fallen die Wanderungsrichtung von En
zymen durch Verunreinigungen bestimmt werde. In der Tat hat es sich beziig
lich der Saccharase herausgestellt, daB nach WILLSTATTER in oben angegebener 
Weise gereinigtes Enzym nicht immer anodisch wandert, sondern bereits bei 
PH = 6 positive Ladung annimmt. Die Wanderungsrichtung der Saccharase 
ist also in hohem Grade von deren Reinheit abhangig 8 • 

Wie die Kolloide diffundieren die Enzyme nur sehr langsam und die 
Diffusion durch Membrane findet in den meisten Fallen nicht stitt; nur ge
wisse Membrane, z. B. Kollodiumhaute, sollen einige Enzyme durchlassen. Die 

1 Bioch. Zeitschr. 7,488 (1907). 2 LIEBIGS Ann. d. Chern. 425,1 (1921); Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 133, 193 (1923). 3 ARRHENIUS, Immunochemie, Leipzig 1907, S.58. 4 HOFMElSTERS 
Beitrage 5, 355 (1904-); 8, 481 (1906); Zeitschr. f. physiol. Chern. 58, 233 (1908). 6 Arch. f. 
klin. Med. 87, 373 (1906). 8 Bioch. Zeitschr. 8, 61 u. 84 (1908). VgI. auch AGULHON, Compt. 
rend. 103, 979 (1911). 7 BIERRY, HENRY und SCHAEFFER, Com pt. rend. soc. bioI. 63, 226 
(1907); MICHAELIS, Bioch. Zeitschr. 16, 81,486; 17, 231 (1909); PEKELHARING und RINGER, 
Zeitschr. f. physioI. Chern. 75, 282 (1911). 8 Ebenda 123, 55, 73 (1922). 
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Kollodiumhaute konnen aber derart mit Lezithin oder Cholesterin impragniert 
werden, daB die Diffusion in hohem Grade erschwert wird. In der gleichen 
Weise verhalt sich die Filtration durch Kollodiummembrane (BIERRY und 
SCHAEFFER) 1. Bei derartigen Versuchen darf man aber nicht vergessen, daB 
das Membranmaterial einen bedeutenden Teil der Enzyme adsorbieren kann 
(BECHHOLD) 2. 

Ebensowenig wie es bis jetzt gelungen ist, ein Enzym frei von nichtenzy
matischen Verunreinigungen herzustellen, ebensowenig darf man behaupten, 
daB nicht ein sog. Enzym ein Gemenge von mehreren verwandten Enzymen 
sein konnte. In der Tat geschehen mehrere enzymatische Prozesse stufenweise, 
und es ware wohl moglich, daB die verschiedenen Stufen durch ungleiche En
zyme bedingt waren. So konnte die Zersetzung von EiweiB bis zur Bildung von 
Aminosauren tiber Albumosen, Peptone und Polypeptide als Zwischenprodukte 
das Resultat der Wirksamkeit mehrerer Enzyme sein, die nacheinander oder 
miteinander parallel in Wirksamkeit treten. Vermag doch das Erepsin genuine 
EiweiBkorper im allgemeinen nicht anzugreifen, wohl aber den SpaltungsprozeB 
fortzusetzen, wenn derselbe durch andere Enzyme (Pepsin, Trypsin) angefangen 
worden ist. 

Die Enzyme werden innerhalb der lebenden Zellen gebildet; in einigen 
Fallen sondern die Zellen nicht die fertigen Enzyme ab, sondern Substanzen, 
welche erst auBerhalb der Zellen in wirksame Enzyme tibergefiihrt werden. Diese 
Vorstufen oder Muttersubstanzen der Enzyme hat man Proenzyme oder Zymo
gene genannt. Diese gehen unter bestimmten Bedingungen in Enzyme tiber, 
und in einigen Fallen geschieht dies durch die Einwirkung besonderer, noch 
nur wenig bekannter Stoffe, die man Kinasen genannt hat (vgL Kapitel5 und 9). 
In anderen Fallen wird die Verwandlung des Zymogens in das wirksame Enzym 
durch wohl definierte chemische Substanzen herbeigeftihrt. So werden die Pro
enzyme von Pepsin und von Lab durch Sauren aktiviert (vgL weiter unten tiber 
die Hemmung der Enzymwirkung sowie Kapitel 9). In gewissen anderen Fallen 
ist die Gegenwart von hitzebestandigen und dialysablen, also nicht enzymatischen 
Stoffen neb en dem eigentlichen, organischen Enzym fiir dessen Wirksamkeit 
notwendig oder giinstig. R. MAGNUS hat aus einer Losung von Leberlipase durch 
Dialysieren einen Stoff entfernen konnen, der ftir die Wirkung auf Amylsalizylat 
notwendig war. Das durch Dialyse unwirksam gewordene Enzym konnte durch 
Zugeben von gekochtem Enzym oder konzentriertem Dialysat wieder aktiviert 
werden3 • HARDEN und YOUNG haben nach Filtrieren von HefepreBsaft durch 
mit Gelatine gedichtete Tonfilter verschiedene Bestandteile der Zymase auf 
dem Filter und im Filtrate gefunden. Auf dem Filter findet sich das eigentliche 
Enzym. Dieses ist fiir sich unwirksam, wird aber garungserregend, wenn der 
andere Teil, der durch das Filter geht, dialysabel und hitzebestandig ist, zugesetzt 
wird. Dieser Teil wird wahrend der Garung verbraucht und infolgedessen wird 
das Enzym unwirksam. Nach neuem Zusatz, am besten in Form von gekochtem 
PreBsaft, fangt aber die Garung wieder an 4. (Siehe hieriiber ferner Kapitel 3.) 
.Ahnliche Verhaltnisse fand N. UMEDA bei der Pankreaslipase 5. Blausaure hat das 
Vermogen das Papain (aus der Milchsaft von Carica Papaya) zu aktivieren 6. 

Gewisse der eben erwahnten hitzebestandigen Substanzen, deren Gegenwart 
fiir die Wirkung einiger Enzyme notwendig ist, werden gewohnlich als Co
Enzyme (auch Aktivatoren) bezeichnet. !hre Wirkung diirfte wohl in ver-

1 Compt. rend. 80C. bioI. 62, 723 (1907). 2 Zeitschr. f. physikaI. Chern. 60, 257 (1907). 
3 Zeitschr. f. physioI. Chern. 42, 149 (1904). 4 Proc. physioI. Soc. 32 (1904); Proc. chern. Soc. 
21, 189 (1905). Proc. roy. Soc. n (Ser. B.), S. 405; 78, 369 (1906). 6 Bioch. Journ. 9, 
38 (1915). 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 188, 185 (1924). 
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Bchiedenen Fiillen verschieden zu deuten und auch von der aktivierenden Wirkung 
der Kinasen zu unterscheiden sein. 

Mehrere Enzyme werden als solche oder als Proenzyme von Zellen nach 
auBen sezerniert. Sie wirken, evtI. nach vorausgegangener Umwandlung in 
Enzyme, auBerhalb derjenigen Zelle, von welcher sie gebildet wurden, und werden 
dementsprechend Sekretenzyme oder extrazellulare Enzyme genannt. 
Diesen extrazellula.r wirkenden Enzymen gegeniiber gibt es aber andere, welche 
innerhalb der Zelle, also intrazellular wirken und die man deshalb intrazellu
lare Enzyme oder Endoenzyme genannt hat. Zu dieser Gruppe gehOrt in 
erster Linie die Hefezymase und wahrscheinlich auch mehrere andere Enzyme. 

Bildung und Absonderung der Enzyme. tJber die Bildung und Sekretion 
der im Digestionskanale wirksamen Enzyme liegen Untersuchungen von PAWLOW 
und seinen Schiilern vor, nach welchen die Menge der Driisensekrete und das 
Verhaltnis zwischen den in den Sekreten enthaltenen Enzymen von der Menge 
und Zusammensetzung der zugefiihrten Nahrung abhangig ist, und zwar in der 
Weise, daB die Art und Menge der Enzyme fUr die zweckmaBige Verdauung 
der Nahrung angepaBt sein so1l1 (vgI. Kapitel 9). Ahnliche Resultate bekam 
auch WEINLAND, welcher fand, daB die Bauchspeicheldriise normalerweise keine 
Laktase enthalt, wohl aber nach Ausfiitterung des Tieres mit Milch oder Milch
zucker 2, was auch von BAINBRIDGE bestatigt wurde3 . Analoge Versuche mit 
dem Ptyalin des Mundspeichels wurden von NEILSON und LEWIS angestellt und 
zwar mit entsprechendem Resultate 4 • Anderseits wird die Richtigkeit dieser 
Beobachtungen von BIERRy 5, PLIMMER 6, WOHLGEMUTH 7 und POPIELSKI B in 
Frage gestellt, da diese Forscher selbst keine Anpassung finden konnten. Ferner 
haben MENDEL und seine Mitarbeiter bei eingehenden Untersuchungen iiber 
gewisse im embryonalen Darm und anderen embryonalen Geweben enthaltenen 
Enzymen keinen markierten Unterschied finden konnen zwischen diesen und 
den Enzymen des erwachsenen Tieres 9. Diese Ergebnisse sprechen gegen den 
angenommenen EinfluB von der Nahrung und den von der Nahrungsaufnahme 
abhangigen Prozessen auf die Bildung der Enzyme. Neuerdings haben Unter
suchungen von LONDON und seinen Mitarbeitern in bezug auf den EinfluB der 
Nahrung auf die Verdauungssafte ergeben, daB wohl die Mengen der abgeson
derten Safte von den Bestandteilen der Nahrung abhangig sind, aber nicht der 
Fermentgehalt derselben 10. Auch berechnet ARRHENIUS aus den Ziffern von 
LONDON und seinen Schiilern, daB die Gesamtmenge der abgesonderten Ver
dauungssii.fte der Menge des Nahrungsmittels proportional sein solll1. 

In diesem Zusammenhang mogen auch Untersuchungen iiber das Auf
treten von enzymahnlichen Stoffen im Blute nach subkutaner oder intravenoser 
(parenteraler) Zufuhr von gewissen Nahrstoffen besprochen werden. Zuerst 
wies WEINLAND nach, daB nach parenteraler Einspritzung von Rohrzucker ein 
diesen Zucker spaltender Stoff im Serum auftrat12• ABDERHALDEN und KAPF
BERGER bestatigten und erweiterten diese Beobachtungen. Ahnlich wirkende 
Stoffe treten auch nach Injektion von Milchzucker und von Starke auf13. ROH
MANN fand nach Einspritzung von Rohrzucker nur gelegentlich Invertin im 
Serum, aber auBerdem noch ein Enzym, das Milchzucker zu bilden vermag. 
Neuerdings gibt ABDERHALDEN zu, daB Invertin nicht immer nach Einspritzung 
von Rohrzucker im Serum erscheint und E. O. FOLKMAR konnte iiberhaupt 

1 PAWLOW, Arbeit der Verdauungsdriisen, Wiesbaden 1898, S. 51. 2 Zeitschr. f. Bio!. 
88,607 (1899); 40, 386 (1900). 3 Journ. of Physio!. 31, 98 (1904). "Journ. bio!. Chem. 4, 501 
(1908). 6 Compt. rend. soc. bio!. 118, 701 (1905). 6 Journ. of Physio!. 34, 93 (1906). 7 Bioch. 
Zeitllchr. 9, 1 (1908). 8 PFIiUGERS Arch. 127, 443 (1909). 9 Amer. journ. of Physio!. 20, 81, 
97 (1907); 21, 64, 69, 85, 95 (1908). 10 Zeitschr. f. physio!. Chem. 68, 366 (1910). 11 Ebenda 
63,323 (1909); vgl. auch LONDON ebenda 611, 189ff. (1910). 12 Zeitschr. f. Bio!. 47, 279 (1905). 
13 Zeitschr. f. physio!. Chem. 69, 23 (1910). 
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kein Invertin nachweis en 1. Ferner haben ABDERHALDEN und seine Mitarbeiter 
gefunden, daB nach parenteraler Zufuhr von EiweiB oder Pepton das Blut
serum der Tiere die Fahigkeit erwirbt, EiweiBstoffe abzubauen, welches Ver
mogen beim Erhitzen auf 60-65 0 verloren geht 2_ Zufuhr von Zucker oder Ei
weiBstoffen in sehr groBen Mengen per os COberfiitterung) hatte den gleichen 
Erfolg wie die parenterale EinfUhrung. ABDERHALDEN faBt die so erhaltenen 
wirksamen Stoffe als Enzyme auf; freilich bleibt dabei unentschieden, 01" die 
zugefiihrten Substanzen die Neubildung von Enzymen veranlassen oder ob diese 
in bereits fertiger Form nur in das Blut transportiert werden. 

Ausgehend von der Anschauung, daB zwar k6rpereigene aber jedoch blutfremde Stoffe 
in gleicher Weise wie vollstandig fremdartige Proteinstoffe bewirken, daB Enzyme mobil 
gemacht werden, die einen Abbau der etwa ins Blut eingedrungenen Stoffe herbeifiihren, 
hat ABDERHALDEN nach solchen Enzymen bei Schwangeren gesucht. Nach diesen Ver
suchen bewirkt Blutplasma oder Serum Schwangerer einen Abbau von zugesetztem Plazenta
eiweiB oder Plazentapepton, was am meisten durch Dialysieren des Plasma- bzw. Serum
substratgemisches und Nachweisen von Abbauprodukten im Dialysate dargetan wird. Fiir 
diesen Nachweis wird am besten Triketohydrindenhydrat (Ninhydrin) angewandt, das mit 
allen Verbindungen, die in a·Steliung eine NH2-Gruppe und mindestens ein Karboxyl be
sitzen, eine charakteristische Farbenreaktion geben solI. Das im Blute Schwangerer zirku
lierende Enzym solI streng spezifischer Natur sein, indem dasselbe nur das PlazentaeiweiB 
bzw. Pepton angreifen so1l3. Der Nachweis der Schwangerschaftsenzyme scheint eine ziem
lich groBe tlbung in der Methodik vorauszusetzen und besonders solI das Praparieren des 
PlazentaeiweiBes mit Schwierigkeiten verbunden sein. Auch werden von verschiedenen 
Seiten Einwande gegen ABDERHALDENS Versuche und SchluBfolgerungen erhoben 4, wahrend 
andere Forscher die Ergebnisse bestatigen kounten 5. 

Wirkungsweise der Enzyme. Die Enzyme erleiden infolge der Reaktion 
keine wesentliche Veranderungen und eine verschwindend kleine Menge Enzym 
ist imstande, eine verhaltnismaBig ungeheure Menge Substrat umzusetzen. Es 
konnen beispielsweise 1 Teil Saccharase 100000 Teile Rohrzucker invertieren 
(O'SULLIVAN und TOMPSON) 6 und 1 Teil Lab mehr als 400000 Teile Kasein um
setzen (HAMMARSTEN) 7. Aus diesen Grunden werden die Enzyme schon lange 
zu den katalytischen Substanzen gerechnet. Indessen finden die Enzymreak
tionen immer in heterogenen Medien statt, indem einerseits die Enzyme als 
Kolloide auftreten und anderseits auch die Substrate in vielen Fallen zu den 
Kolloiden gehoren (Starke, EiweiBstoffe). Wie schon erwahnt, werden die enzy
matischen Zersetzungen oft dadurch kompliziert, daB dieselben tiber mehrere 
Zwischenstufen zu den Endprodukten gelangen. Dazu kommt noch, daB, wie 
mehrere Umstande wahrscheinlich machen, die Enzyme vor ihrer Einwirkung 
auf die Substrate in irgendwelcher Weise mit denselben sich verbinden. FUr 
eine solche Annahme spricht besonders die Tatsache, daB die Wirkung eines 
Enzyms von dem sterischen Bau des Substrats abhangig ist (S. 48) und ferner 
die Beobachtung, daB das Substrat gewisse Enzyme gegen schadliche Einflusse 
(Ritze, Alkalien) zu schtitzen vermag 8• Nach dieser Betrachtungsweise wiirde 
nur derjenige Teil des zugesetzten Enzyms, welcher mit dem Substrat kom
biniert ist, wirksam sein. Bei der Beurteilung der Geschwindigkeit von Enzym
reaktionen haben wir also folgendes zu beriicksichtigen: 

1 ROEHMANN, Bioch. Zeitschr. 61, 464 (1914); 72, 26 (1915); ABDERHALDEN, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 90, 388 (1914); FOLKMAR, Bioch. Zeitschr. 76, 1 (1916). 2 Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 61, 200; 62,120,243 (1909); 64,100,423,426,427; 66, 88; 69, 23 (1910); 71, 1l0, 367, 
385 (1911). Vgl. auch 77, 250 (1912). 3 ABDERHALDEN, Abwehrfermente des tierischen 
Organismus, Berlin 1913, 2. Aufl .. wo auch die Literatur. 'C. LANGE, Bioch. Zeitschr. 61, 
193 (1914); A. und A. PEIPER, Deutsche med. Wochenschr. 1914, 1467 und viele andere; liber 
die Ninhydrinreaktion siehe ferner NEUBERG, Bioch. Zeitschr. 56, 500 (1913). 5 z. B. F. PREGL, 
Fermentforschung 1, 1 (1914); DE CRINIS ebenda 1, 13 (1914). 6 Journ. chem. Soc. li7, 926 
(1890). 7 Vgl. MALYS Jahresber. 7. 8 O'SULLIVAN und TOMPSON, Journ. chem. Soc. 57, 926 
(1890); BAYLISS und STARLING, Journ. of Physiol. 30, 71 (1903); HEDIN ebenda 30, 173 
(1903); 32, 474 (1905); TAYLOR, Journ. of bioI. Chem. 2, 90 (1906). 
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1. Die Geschwindigkeit, mit welcher das Enzym mit dem Substrat sich 
verbindet. 

2. Das Resultat der Verteilung, d. h. wieviel von dem zugesetzten Enzym 
durch das Substrat gebunden wird, und 

3. die Geschwindigkeit des durch das Enzym vermittelten chemischen Pro
zesses. 

Mit Riicksicht auf 1 sei bemerkt, daB die Zeit, welche fiir die Bindung des Enzyms 
am Substrat gebrauchtwird, mindestens in vielenFaIlen im,Vergleich mit der fiir die chemische 
Reaktion erforderliche Zeit vernachlassigt werden kann (vgl. S. 29). Dies trifft z. B. in 
solchen Fallen zu, wo der chemische Umsatz bei einem VberschuB an Substrat im Anfang 
des Prozesses wahrend gleicher aufeinanderfolgender Zeitintervalle derselbe bleibt. Wenn 
die Bildung der Verbindung Enzym-Substrat eine merkliche Zeit in Anspruch nahme, wiirde 
die Menge dieser Verbindung offenbar mit der Zeit zunehmen und folglich auch der Umsatz 
des Substrates. GIeicher Umsatz fiir gleiche Zeiten im Anfang des Prozesses ist fiir mehrere 
Enzyme gefunden worden, z. B. invertierende Enzymel , Diastase 2, Trypsin mit Kasein 
als Substrat 3• 

Die Frage (2) nach der Verteilung des Enzyms zwischen verschiedenen Phasen laBt 
sich an dieser Stelle nur schwer behandeln. Wir werden dieselbe etwas beriihren, nachdem 
wir die Geschwindigkeit der eigentlichen chemischen Reaktion behandelt haben (S. 45). 

In bezug auf die .chemische Reaktion gestaltet sich der Verlauf wahrschein
lich verschieden je nach der Art der Verbindung zwischen Substrat und Enzym. 
Einmal laBt sich denken, daB das Enzym mit dem Substrat derart sich ver
bindet, daB beide eine homogene Phase bilden und das eine gleichsam als Losungs
mittel fiir das andere dient (vgl. S. 22). In diesem FaIle findet die durch das 
Enzym vermittelte chemische Reaktion in einem homogenen Medium statt. 
Zweitens kann man die Verbindung Substrat-Enzym als eine Adsorptionsver
bindung sich denken (vgl. S. 22), in welchem FaIle die Verbindung keine homo
gene Phase bildet, und die Reaktion von einer in homogenem Systeme statt
findenden mehr oder weniger sich unterscheiden wird. Mit Riicksicht hierauf 
ist es von groBem Interesse zu untersuchen, ob die fiir enzymatische Reaktionen 
gefundenen Tatsachen mit katalytischen Reaktionen in homogenem Medium 
iibereinstimmen. 

FUr letztere wurden oben (S. 26 ff.) folgende GesetzmaBigkeiten gefunden: 
1. Bei konstant gehaltener Katalysatormenge ist die Reaktionsgeschwin

digkeit in jedem Augenblicke der vorhandenen Konzentration des sich um
setzenden Stoffes proportional, was dadurch bewiesen wurde, daB der Geschwin
digkeitskoeffizient in demselben Versuch nach verschiedenen Zeiten konstant 
gefunden wurde. 

2. Der Geschwindigkeitskoeffizient, oder die Reaktionsgeschwindigkeit 
bei konstant gehaltener Substrationskonzentration, ist der Katalysatormenge pro
portional. 

Das erste Gesetz ist fiir gewisse Enzyme fiir den Fall bewiesen, daB ein 
UberschuB an Enzym vorhanden ist und die Enzymmenge aus dem Grunde 
als konstant angesehen werden kann, namlich fUr Saccharase', Laktase 5 und 
Trypsin 6. Es wurde namlich der Umsatz in einer gewissen Zeit der Substrat
menge proportional gefunden. In anderen Fallen wird der Nachweis der Giiltig
keit des Gesetzes in verschiedener Weise erschwert. Einmal kann wahrend eines 
Versuches ein Teil des Enzyms entweder zerstort oder in anderer Weise (Bin
dung an die Produkte) auBer Wirkung gesetzt werden; dann konnen entgegen
gesetzte Reaktionen stattfinden (S. 46 ff.), und schlleBlich geniigen in vielen 

1 O'SULLIVAN und TOMPSON, Journ. chem. Soc. 57, 926 (1890); DUCLEAU, TraiM de 
microbiologie II, S. 137; A. J. BROWN, Trans. chem. Soc. 81, 373, 1902; ARMSTRONG, Proc. 
roy. Soc. 73,500 (1904); HUDSON, Journ. amer. chem. Soc. 30,1160, 1564 (1908). 2 H. BROWN 
und GLINDINNING, Proc. chem. Soc. 18, 43 (1902). 3 HEDIN, Journ. of Physiol. 32, 471 (1905). 
, A. J. BROWN, Proc. chem. Soc. 18, 14 (1902). 6.ARMSTRONG, Proc. roy. Soc. 73, 500 
(1904). 6 HEDIN, Journ. of Physiol. 32, 475 (1905). 
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Fallen unsere analytischen Hilfsmittel nicht, um fiir verschiedene Umsatze 
vergleichbare Zahlen zu erhalten, zumal die Reaktion in vielen Fallen stufen
weise verlauft oder mehrere Reaktionen gleichzeitig stattfinden konnen I. In 
einigen Fallen mit besonders einfachem Reaktionsverlauf hat man zu Anfang, 
solange die Menge der Reaktionsprodukte gering und die wirksame Enzym
menge unverandert ist, konstante Werte fiir den GeschwindigkeitBkoeffizient 

1 C 
nach der Formel k=t·logC_x (S. 27) bekommenl!. 

Neuerdings hat indessen HUDSON mit Rohrzucker und Saccharase bei schwach 
saurer Reaktion konstante k-Werte fiir den ganzen InversionsprozeB gefunden 
unter der Voraussetzung, daB die Anfangskonzentration des Rohrzuckers unter 
0,1 normal lag 3. DaB friihere Forscher abweichende Ergebnisse erhielten', liegt 
nach HUDSON zum Teil daran, daB die Mutarotation des gebildeten Trauben
zuckers bei deren Versuchen nicht aufgehoben wurde vor der polarimetrischen 
Bestimmung der GroBe der Inversion. Bei der Spaltung von Salizin durch Emulsin 
bekamen HUDSON und PAINE auch konstante k-Werte fiir den ganzen Verlauf6. 

Das zweite Gesetz fiir katalytische Reaktionen, welches wir so formu
lierten, daB bei konstant gehaltener Substratmenge die Reaktionsgeschwindig
keit der Enzymmenge proportional ist, hat sich zunachst fiir einige FaIle be
wahrt, wo das Substrat in OberschuB (also praktisch konstanter Menge) vor
handen ist (Kefirlaktase 8, Trypsin mit Kasein als Substrat?). In gewissen mono
molekular verlaufenden Enzymreaktionen wurde der Geschwindigkeitskoeffi
zient in einigen Fallen der Enzymmenge proportional gefunden (Katalase aus 
Elut 8, Erepsin mit Glyzylglyzin als Substrat", Pankreas-Lipase10), in anderen 
nicht (Katalase aus Boletus scaberll, Lipase aus Schweinefettll). Es hat sich 
fiir mehrere enzymatische Reaktionen herausgestellt, daB bei gleicher Substrat
menge der gleiche Umsatz erhalten wird, wenn die Zeiten der Einwirkung den 
zugegebenen Enzymmengen umgekehrt proportional variiert werden. 1st p 
die Enzymmenge und t die Zeit der Einwirkung, ist also der Umsatz derselbe 
in allen Proben, die fiir p. t die gleiche Zahl ergeben. Diese Regel wurde fiir 
folgende Enzyme giiltig gefunden: Saccharase (O'SULLIVAN und TOMPSON sowie 
HUDSON) 12, Pepsin (SJOQVIST)13, Lab (besonders FULD)!" peptonspaltende En
zyme (VERNON) 15, Fibrinfermente von Schlangengiften (MARTIN)18, Trypsin 
(HEDIN)!?, Pepsin, Lab, Trypsin, Pyozyaneusprotease (MADSEN)18. Bei der Ein
wirkung des Trypsins auf Kasein hat sich dieses Gesetz fiir verschiedene Stadien 
der Reaktion als giiltig erwiesenl? Dies bedeutet, daB der Verlauf der ganzen 
Reaktion derselbe bleibt bei verschiedenen Enzymmengen, nur daB die Zeiten 
gleichen Umsatzes sich umgekehrt wie die Enzymmengen verhalten. Wie HEDIN 
des naheren dargelegt hat, bedeutet dies wiederum, daB die Geschwindigkeits
koeffizienten den Enzymmengen proportional sind, wie das zweite der obigen 
Gesetze verlangtl8. Wenn wir von der oben gemachten Annahme ausgehen, daB 

1 HEDIN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 07,468 (1908).2 SENTER, Zeitschr. f. physikaI. Chern. 
44,257 (1903); ISSAJEW ebenda 42,102; 44, 546; EULER, HOFMEISTERS Beitri.i.ge 7,1 (1906); 
DIETZ, Zeitschr. f. physiol. Chern. 1i2, 301 (1907); TAYLOR, Journ. of bioI. Chern. 2, 93 (1906); 
NICLOUX, Compt. rend. soc. bioI. 1i8, 840 (1904); RONA, Bioch. Zeitschr. 33, 413 (1911); 39, 
21 (1912); EULER, Zeitschr. f. physiol. Chern. iiI, 213 (1907). 3 Journ. amer. chern. Soc. 30, 
1160, 1564 (1908). ~ VgI. z. B. HENRI, Zeitschr. f. physikaI. Chern. 39, 194 (1901), auch A. J. 
BROWN, Trans. chern. Soc. 81, 373 (1902). 6 Journ. amer. chern. soc. 31, 1242 (1909). S ARM
STRONG, Proc. roy. Soc. 73, 500 (1904). 7 HEDIN, Journ. of Physiol. 32, 471 (1905). 8 SENTER, 
Zeitschr. f. physikaI. Chern. 44, 257 (1903). 9 EULER, Zeitschr. f. physioI. Chern. lit, 213 
(1907). 10 KASTLE und LOEVENHART, Amer. chern. Journ. 24, 491 (1900). 11 EULER, HOF
MEISTERS Beitrage 7, 1 (1906). 12 Trans. chern. soc. 1i7, 926 (1890); Journ. amer. chern. soc. 
30, 1160, 1564 (1908). 13 Skand. Arch. f. Physiol. Ii, 358 (1895). 11 HOFMEISTERS Beitrage 2, 
169 (1902). 16 Journ. of Physiol. 30, 334 (1903). IS Ebenda. 32, 207 (1905). 17 Ebenda 32, 
468 (1905); 34, 370 (1906). 18 ARRHENIUS, Immunochemie. Leipzig 1907, S. 46 ff. 19 Zeitschr. 
f. physioI. Chern. Ii?, 468 (1908); 84. 82 (1909). 
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nur der mit dem Substrat verbundene Teil des Enzyms wirksam ist, so folgt 
aus der Proportionalitat zwischen Geschwindigkeitskoeffizient und Enzymmenge, 
daB der gleiche Bruchteil der am Anfang zugesetzten Enzymmengen bei dem
selben Umsatz mit dem Substrat verbunden ist, oder daB die Verteilung des 
Enzyms von deren Menge unabhangig dieselbe bleibt. Dieses Gesetz wird oft 
angewandt, urn das Verhaltnis zwischen verschiedenen Enzymmengen zu be
stimmen, da bei gleichem Umsatz die Enzymmengen urngekehrt wie die Zeiten 
der Einwirkung sich verhalten. 

Mehrere Forscher nehmen an, daB das Verhaltnis zwischen der freien und 
der am Substrat gebundenen Enzymmenge durch das Massenwirkungsgesetz 
geregelt wird und daB folglich die Reaktion, bei welcher die Verbindung ent
steht, sich wie eine reversible Reaktion in einem homogenen Medium verhalt. 
Beirn Gleichgewicht haben wir also nach dieser Ansicht 

(Freies Enzym) X (Freies Substrat) = K X (Verbindung Enzym-Substrat), 
wo die eingeklammerten Substanzen in molekularen Konzentrationen in Rechnung 
genommen werden und K die Gleichgewichtskonstante oder Dissoziationskon
stante bedeutet. Wird die ganze Enzymmenge = a gesetzt und die ganze Sub
stratmenge = b und ist die mit dem Substrat verbundene Enzymmenge = x, 
so wird, wenn in der Enzym-Substrat-Verbindung ein Molekiil Substrat auf 
einem Molekiil Enzym eingeht, die obige Gleichung 

(a - x) (b ~ x) = K· x . . . . . . . . . . . (1) 
1st nun in dies em FaIle das eben besprochene Gesetz giiltig, nach welchem 

mit der gleichen Substratmenge und verschiedenen Enzymmengen der gleiche 
Umsatz erhalten wird, wenn die Zeiten der Einwirkung den Enzymmengen um
gekehrt proportional variiert werden, so ist, wenn die Enzymmenge n· a zu
gesetzt wird, die mit dem Substrat verbundene Menge n· x und die Gleichung (1) 
nimmt folgende Form an 

(n. a - n • x) (b - n • x) = K· n· x . . . . • . . (2) 
Wird (2) mit (1) dividiert, bekommt man 

n=l. 
Nur fiir einen gegebenen Enzymwert konnen also die beiden Gesetze - das 

Massenwirkungsgesetz und das Enzym-Zeit-Gesetz - zugleich giiltig sein. FUr die 
Saccharase, wo das Enzym-Zeit-Gesetz sich weitgehend bestiitigt hat, kann also das 
Verhaltnis zwischen dem freien und dem am Substrat gebundenen Enzym nicht bei 
verschiedenen Enzymmengen durch das Massenwirkungsgesetz geregelt werden. 

In die obige Formel (1) setzt MICHAELIS a.nsta.tt b - x einfa.ch b ein, "da ja von der 
Saccharose immer nur ein verschwindend kleiner Teil von dem Ferment in Beschlag ge
legt ist". Diese Abanderung diirfte aber nur bei aehr groBen Substratmengen zulassig 
sein. Bei geringen Subatratmengen ist wahrscheinlich die ganze Substratmenge mit dem 
Enzym verbunden, da der Umsatz der Substratmenge proportional ist. Indesaen paBt 
die abgeanderte Formel wie ersichtlich auch fiir verschiedene Enzymmengen 1. 

Bei der Bestimmung von Enzymmengen spielt die sog. SmroTzsche Regel eine gewisse 
Rolle. In ihrer neuesten Form besagt dieselbe, daB der Umsatz der Quadratwurzel aus der 
Enzymmenge und der Zeit proportional ist oder Umsatz = k . ~, wo k eine Konstante, 
p die Enzymmenge und t die Zeit der Einwirkung bedeutet. Dieselbe wurde zuerst von 
E. SCHUTZ fiir das Pepsin aufgestellt, und zwa.r in der Form Umsatz = k vP. da. die Zeit (t) 
konstant gehalten wurde z. Die Form Umsatz = k yp:1 wurde ihr von E. SCHUTZ und 
HUPPERT gegeben 3 • Nach PAWLOW solI die Regel sich a.uch fiir die Trypsinverdauung be
wahren·. Sie ist auch fiir die Wirkung von Magen- und Pankrea.s-Lipase bestatigt worden 5. 

Nach .AmmENIUS laBt die Giiltigkeit der Regel unter der Annahme sich erklaren, daB das 
Enzym mit den Reaktionsprodukten sich verbindet, so daB die aktive Masse des Enzyme 
der Menge der Reaktionsprodukte umgekehrt proportional sich ii.ndert 6• 

1 Bioch. Zeitschr. 49, 333 und zwar 343 (1913). 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 9, 577 
(1895). 3 PFLUGERS Arch. 80, 470 (1900). 4 Arbeit dar Verdauungsdriisen. Wiesbaden 1898, 
S. 33. 5 STADE, HOFMEISTERS Beitrage 3, 318 (1903); ENGEL ebenda 7, 77 (1906). VgI. 
FRollDllE ebenda 7, 51 (1906). 8 Immunochemie 1907, S. 43. 
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Reversibilitiit der Enzymreaktionen nnd enzymatische Synthesen. Viele 
katalytische Prozesse haben als reversibel sich erwiesen, d. h. der gleiche Kataly
sator kann die Reaktion in verschiedener Richtung beeinflussen je nach der 
Konzentration der vorhandenen Substanzen. Bisher war nur von enzymatischen 
Spaltungen die Rede; nach dem Gesagten laBt sich aber erwarten, daB auch 
synthetische Prozesse durch die Enzyme vermittelt werden konnen. 

Das erste Beispiel einer solchen Reaktion wurde von CROFT-Hn.r. erbracht. 
Derselbe behandelte eine 40%ige Traubenzuckerlosung mit Maltase bei 30 0 

wahrend einer sehr langen Zeit und schloB aus der dabei stattgehabten Veran
derung des Drehungs- und Reduktionsvermogens, daB etwas Maltose aus dem 
Traubenzucker gebildet worden war 1. Indessen konnte bald darauf EMMER
LING konstatieren, daB es nicht urn die Synthese von Maltose, sondern urn die 
von einem isomeren Kohlehydrat, Isomaltose sich handelte, das nicht durch 
Maltase gespalten wird 2. Nach F. ARMSTRONG solI Emulsin Isomaltose spalten, 
aber nicht Maltose, dafiir aber aus Traubenzucker Maltose synthetisieren konnen 3 • 

Eine ahnliche Reaktion hatten schon vorher E. FISCHER und ARMSTRONG nach
gewiesen, indem Kefirlaktase aus Galaktose und Dextrose nicht Laktose, sondern 
Isolaktose aufbaut4. Nach CREMER besitzt HefepreBsaft das Vermogen, aus 
Traubenzucker oder Fruchtzucker Glykogen zu bilden 5 . 

A. DANlLEWSKI solI zuerst beobachtet haben, daB konzentrierte Losungen 
peptischer Spaltungsprodukte von Proteinstoffen unter dem EinfluB von Lab 
eine unlosliche Substanz abscheiden. Das Phanomen ist seitdem von verschie
denen Forschern beobachtet worden, und der Niederschlag ist von SA WJALOW 6 

Plastein, von LAWROW 7 Koagulose genannt worden. Das Phanomen wird 
auch mit anderen proteolytischen Enzymen erhalten 8. Die Plasteine sind von 
verschiedenen Forschern ala synthetisch gebildetes EiweiB betrachtet worden. 
Die besten Beweise fiir eine solche Ansicht sind von HENRIQUES und GJALD
RACK geliefert worden. Dieselben wiesen mit der Formoltitrierungsmethode 
(Kapitel2) nach, daB der formoltitrierbare Stickstoff bei der Reaktion abnimmt; 
ferner fanden sie, daB der mit Gerbsaure fallbare Stickstoff bei der Plastein
bildung vermehrt wird. In einer spateren Arbeit teilen dieselben Autoren mit, 
daB peptische Spaltungsprodukte des EiweiBes unter dem EinfluB von Pepsin
Salzsaure in konzentrierter Losung Plasteinbildung zeigen, in verdiinnter dagegen 
weiter gespalten werden, aus welchem Befunde sie folgern, daB der ProzeB rever
sibel verlauft. Sogar EiweiB, das durch Saure oder Alkali zurn Teil aufgespalten 
ist, solI mit Pepsin-Salzsaure Plasteinbildung zeigen 9. 

Das Verhalten des Amygdalins und seiner Spaltungsprodukte zu Enzymen 
verdient besonders besprochen zu werden. Die Spaltung geschieht stufenweise 
folgendermaBen: 
C2oH27NOn + H20 = C6H 5 • CH(OC6Hn0 5)· CN + CSH120 6 •••••••• (1) 

Amygdalin Mandelsaurenitrilglykosid Dextrose 

CN C6H 5 • CH(O. C6Hn0 5)· CN + H 20 = COH5' CHOH + C6H120 6 • • • • • • (2) 
Mandeisaurenltrilglykosid (Prunasin) M:andelsaurenitril Dextrose 

.. ON /0 
C6H 5 • CHOH = C6H 5 • C"'-H + HCN • . . . . . (3) 

Mandeisaurenitril Benzaldehyd Zyanwasserstoff 

1 Journ. chem. Soc. 73, 634 (1898). Z Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 34, 600 und 
2207 (1901). 3 Proc. roy. Soc. (Ser. B.) 76, 592 (1905). 4 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 
35, 3151 (1902). 5 Ebenda. 32, 2062 (1899). 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 04, 119 (1907). 
7 Ebenda. it, 1; 53, 1 (1907); 56, 343 (1908); 60, 520 (1909). 8 KURAJEFF, HOFMEISTERS 
Beitrage 4, 476 (1904); NiiRNBERG, Ebenda. 4, 543 (1904). 9 Zeitschr. f. physiol. Chem. 71, 
485 (1911); 81, 439 (1912). 
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Der ganie Verlauf bis zur Bildung der Endprodukte Zucker, Benzaldehyd 
und Zyanwasserstoff findet unter dem EinfluB von Emulsin aus Mandeln statt. 
Der TeilprozeB 1 geschieht gesondert unter dem EinfluB von Hefe (FISCHER)l, 
rind das dabei wirksame Enzym wird Amygdalase genannt, die Prozesse 2 und 3 
unter dem EinfluB von Prunase aus den Bliittern von Prunaceen 2• Von den 
drei oben angegebenen Teilreaktionen sind 1 und 3 mit Hille von Enzymen rUck
giingig geleitet worden und zwar 1 unter Benutzung von Hefe (EMMERLING) a 
und 3 mit Emulsin (ROSENTHALER) 4. 1m letzteren Faile verlief die Reaktion 
asymmetrisch, indem vorzugsweise die d-Form des Mandelsiiurenitrils gebildet 
wurde. Das asymmetrische C-Atom ist in der Reaktionsformel markiert. Nach 
ROSENTHALER soil die Asymmetrie der Mandelsaurenitrilspaltung sowie die der 
Mandelsiiurenitrilsynthese durch verschiedene Bestandteile des Emulsins herbei
gefiihrt werden 5. Mit Riicksicht auf die Ansichten iiber den Bau und die Wir
kungsart der Enzyme ist es von erheblichem Interesse, daB es BREDIG und 
FISKE gelungen ist, mit Hille von optisch aktiven Katalysatoren aus Benz
aldehyd und Zyanwasserstoff die zwei optischen Antipoden des Mandelsiiure
nitrils herzusteilen. Neben der Racemform wurde unter Benutzung von Chinin 
als Katalysator das rechtsdrehende und unter Benutzung des (mit Chinin iso
meren aber im Drehungsvermogen entgegengesetzten) Chinidins das linksdrehende 
Nitril gebildet 6• Dies deutet darauf hin, daB moglicherweise auch die Enzyme 
einen asymmetrischen Bau besitzen. Die synthetische Bildung von Glykosiden 
mit Hille von Emuslin ist auch von VAN'T HOFF erzielt worden 7. 

Eine unzweifelhafte Synthese ist fiir Fett und andere esterartigen Ver
bindungen der Fettsiiuren bekannt. Zuniichst wiesen KASTLE und LOEVENHART 
die Bildung von Athylbutyrat aus Athylalkohol und Buttersiiure unter EinfluB 
von einem Pankreasenzym nach 8. In analoger Weise erhielt liANRIOT aus Butter
siiure und Glyzerin mit Blutserum Monobutyrin 9. Ebenso gelang es POTTEVIN 
mittelst eines Pankreasenzymes 6lsiiure und Glyzerin bei Abwesenheit von 
Wasser in Mono- und Triolein umzuwandeln, sowie 6lsiiureester mit einatomigen 
Alkoholen zu erhaltenlO. Die syntheiische WiTkung von Pankreas ist eingehend 
von DIETZ studiert worden 11. 

Das von ihm angewandte Enzym war in Wasser unloslich, und dessen Wirkung wurde 
mit i-Amylalkohol und n-Buttersaure oder dem entsprechcnden Ester gepriift. Zunachst 
wurde festgestellt, daB die Reaktion auf der unloslichen Phase (Enzym) stattfand. Aus 
der Reaktionsformel Alkohol + Saure ~ Ester + Wasser ergibt sich, wenn die mole
kularen Konzentrationen von Alkohol, Saure, Ester und Wasser mit OA, Os, OE, Ow be
zeichnet werden, die Reaktionsgeschwindigkeit der Esterbildung fiir ein homogenes System 

~: = k1 • OA' Os - k2· OE' Ow (S. 26ff), welche Gleichung, da Alkohol und Wasser in 

tlberschuB vorhanden waren und ihre Konzentrationen also als Konstante betrachtet 
und in den Konstanten kl und k2 einbegriffen werden konnen, sich vereinfacht zu 

~~ = k1 • Os - k2 • OE. Beim Gleichgewicht haben wir also klOS = k2 OE oder ~: = ~: = K 

(S. 27). Es stellte sich heraus, daB dasselbe Gleichgewicht erreicht wird, gleichgiiltig, ob 
man von Alkohol + Saure oder von Ester + H20 ausgeht. Ferner ist das Gleichgewicht 
von der Vorgeschichte sowie von der Menge des Enzyms unabhangig. 

Beim Vergleichen der Gleichgewichtskonstanten (K), die mit verschiedenen Mengen 
Ester oder Saure erhalten wurden, zeigte es sich, daB man in die obigen Gleichungen veE 
anstatt OE einfiihren muBte, urn fiir K konstante Werte zu erhalten. Bei der Esterverseifung 
wird also die Reaktionsgeschwindigkeit nicht OE, sondern veE proportional. Dies liegt nach 

1 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 28, 1508 (1896). 2 H. E. ARMSTRONG, E. F. ARMSTRONG 
und HORTON, Proc. roy. Soc. 85, 359, 363, 370 (1912). 3 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 34, 
3810 (1901). ' Bioch. Zeitschr. 14, 238 (1908). 5 Bioch. Zeitschr. 17, 257 (1909); 50, 486 
(1913); 128, 606 (1922). 6 Ebenda 46, 7 (1912). 7 Sitzungsber. preuB. Akad. Wiss. 1909, 
S. 1065; 1910, S. 963. 8 Amer. chern. Journ. 24, 491 (1900). 9 Oompt. rend. 132,212 (1901). 

10 Oompt. rend. 136, 1152; 138, 378 (1903); Ann. lnst. Past. 20, 901, 1906. 11 Zeitschr. f. 
physiol. Ohern. 52, 279 (1907). 
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DIETZ daran, daB das System ein heterogenes ist und daB nur der Teil des Esters, der durch 
die feste Phase (Enzym) adsorbiert wird, in der Reaktion teilnimmt. Die Geschwindigkeits
konstante der Esterbildung erwies sich der Enzymmenge proportional. 

Nach dem oben (S. 28) Gesagten muB das Gleichgewicht bei einer reversiblen Reaktion 
von der Natur des Katalysators unabhangig sein. Dies war bei DIETZS Versuchen nicht 
der Fa.ll. Mit Pikrinsaure ala Katalysator wurde ein anderes Gleichgewicht erhalten als mit 
dem Pankrea.senzym. Mit der Saure ala Katalysator war das Gleichgewicht nach der Ester
seite verschoben. Dies ist vorderhand nicht zu erklaren, diirfte aber wohl daran liegen, daB 
das System in dem einen Fall homogen und in dem anderen heterogen war. 

Ahnliche Beobachtungen, daB der enzymatische Endzustand ein anderer sein kann 
als der stabile Endzustand desselben Systems, hat schon vorher TAMMANN gemachtl, aber 
dabei hat es sich meistens um sog. falsche Gleichgewichte gehandelt, die Z. B. durch Zugabe 
von mehr Enzym sich andern, indem die Spaltung weitergeht. Solche falsche Gleichgewichte 
liegen meistens dara.n, daB das Enzym entweder zerstort oder in anderer Weise auBer Wirkung 
gesetzt wird. 

Zu den enzymatischen Estersynthesen ist auch die zuerst von IlARDEN und 
YOUNG beobachtete Bildung von Kohlehydratphosphorsaureester in garenden 
Zuckerlosungen bei Gegenwart von loslichem Phosphat zu rechnen 2. Siehe das 
Nahere hieriiber in Kapitel 3. 

Es ergibt sich somit, daB enzymatische Synthesen wohl bekannt sind. Hieraus 
folgt aber nicht ohne weiteres, daB die fraglichen Enzymreaktionen als rever
sibel zu betrachten sind. In gewissen Fallen wird namlich bei der Synthese eine 
andere Substanz gebildet als diejenige, welche dasselbe Enzym zu spalten ver
mag; in anderen Fallen werden die entgegengesetzten Richtungen einer Reaktion 
nachweisbar durch verschiedene Bestandteile derselben Enzymlosung vermittelt. 
Die Spaltung des Rohrzuckers unter der Einwirkung der Hefe-Saccharase ver
Hiuft vollstandig bis zu den Endprodukten, und dieses Enzym scheint deshalb 
kein synthetisches Vermogen zu besitzen. Anderseits ist es neuerdings NEUBERG 
gelungen, in Hefe ein Enzym nachzuweisen, das nur synthetische Wirkung zeigt. 
Das Enzym wird Karbolignase genannt und vermag gewisse Aldehyde nach 
folgender Formel zu verketten: 

R· COH + HOC· Rl = R. CH(OH)· CO. R I 3. 

Spezifizitiit der Enzymwirkung. DaB ein grober Unterschied in bezug auf 
die Wirkung der Enzyme existiert in dem Sinne, daB verschiedene Enzymgruppen 
nur auf bestimmte Korperklassen (Proteinstoffe, Kohlehydrate, Fett) einwirken, 
ist schon lange bekannt. Dann existieren aber Differenzen in der Weise, daB 
ungleiche Enzyme derselben Gruppe verschiedene Vertreter derselben Korper
klasse beeinflussen (z. B. Maltase, Laktase, Saccharase). SchlieBlich kann es 
auch eintreffen, daB ein Enzym die eine von zwei optischen Antipoden angreift 
und die andere entweder nicht zu beeinflussen vermag oder nur in geringerem 
Grade. DaB optische Antipoden im Organismus verschieden leicht verbrannt 
werden konnen, war schon bekannt, als es E. FISCHER gelang nachzuweisen, 
zunachst daB von den vielen bekannten Aldohexosen nur drei, d-Glukose, d-Man
nose und d-Galaktose und von den Ketohexosen nur eine, d-Fruktose vergarbar 
sind, und dann, daB synthetisch hergestellte, wahrscheinlich stereoisomere Gly
koside sich zu Enzymen verschieden verhalten. So wird von zwei isomeren Methyl
d-Glykosiden das eine (a-) nur durch Hefe und das andere ({J-) nur durch Emulsin 
angegriffen, wahrend die entsprechenden Methyl-I-Glykoside durch keines von 
diesen Enzymen gespalten werden. In der gleichen Weise verhalten sich die ent
sprechenden, aus Galaktose erhaltenen Glykoside 4 • Uber das Verhalten von 
Amygdalin zu verschiedenen Enzymen siehe S.46ff. 1m AnschluB an diese Be
obachtungen sprach FISCHER die Theorie aus, daB fiir die Wirkung eines Enzyms 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 16, 271 (1892). 2 Proc. roy. Soc. B, 1908, 80, 209. 3 Bioch. 
Zeitschr. 111),282; 121, 311 (1921); 127, 327; 128, 608, 610 (1922). 'Zeitschr. f. physiol. Chem. 
:26, 60 (1898). (Zusammenfassung von FISCHERS Arbeiten.) 
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eine gewisse Ubereinstimmung des sterischen Baus von Enzym und Substrat 
vorhanden sein muB; das Enzym muB fiir das Substrat passen etwa wie ein 
Schliissel zum SchloB. 

Dann kamen ahnliche Beobachtungen von DAKIN, welcher fand, daB raze
mische Mandelsaureester bei unvoilstandiger Hydrolyse durch LeberpreBsaft 
eine stark rechtsdrehende Saure liefem, wahrend die zuriickbleibenden Ester 
linksdrehend sind. Der rechtsdrehende Ester war also schneiler hydrolysiert 
worden als der linksdrehende1 . SchlieBlich sind die Untersuchungen von 
E. FISCHER und ABDERHALDEN iiber die Spaltung von Polypeptiden durch Pan
kreassaft zu erwahnen. Aus einem reichhaltigen Material wird der SchluB ge
zogen, daB diejenigen Polypeptide, welche ausschlieBlich aus den in der Natur 
vorkommenden optischen Formen der Aminosauren bestehen, hydrolysiert 
werden, andere nicht; kommt in einer razemischen Form neb en einem aus natiir
lichen Aminosauren bestehenden Polypeptid auch ein anderes vor, so wird nur 
das erstere hydrolysiert. AuBerdem sind aber auch andere Faktoren von Be
lang. So wird I-Leuzyl-glyzin nicht hydrolysiert, obwohl beide Bestandteile 
in der Natur vorkommen. Auch die Moiekulargr6Be scheint von Bedeutung 
zu sein, indem Mono-, Di- und Triglyzylglyzin keine Anderung erleiden, aber 
Tetraglyzylglyzin gespalten wird. Das Erepsin soil aile Polypeptide spalten, 
welche aus in der Natur vorkommenden Aminosauren aufgebaut sind 2. 

Wenn man also mehrere Faile kennt, wo die Spezifizitat der Enzymwirkung 
sehr weit getrieben ist, so scheint es anderseits aus neuerdings von WILLSTATTER 
und seinen Mitarbeitern ausgefiihrten Untersuchungen hervorzugehen, daB das
selbe Enzym gelegentlich auf verschiedene Substrate, welche gewisse Bestandteile 
gemeinsam haben, einwirken kann. Dies wurde dadurch wahrscheinlich gemacht, 
daB die sog. Zeitwertquotienten (das Verhaltnis zwischen den fiir die Aufspaltung 
gegebener Mengen von zwei verschiedenen Substraten n6tigen Zeiten) fUr verschie
dene Enzympraparate gleich gefunden wurden. In der Weise wurde gefunden, daB 
die Aufspaltung von p-Phenylglukosid, Salizin und Helizin unter der Einwirkung 
von Emulsin durch denselben Bestandteil des Emulsins bewerkstelligt wird, wahrend 
andere Wirkungen des Emulsins, Z. B. die Aufspaltung von Amygdalin und von 
Arbutin durch andere Bestandteile des Enzymgemenges herbeigefiihrt werden 3. 

Hemmung der Enzymwirkung. Es wurden bereits mehrere Griinde fiir 
die Ansicht dargelegt, daB die hydrolysierenden Enzyme nur wirken k6nnen, 
nachdem sie mit dem Substrat sich verbunden haben. Hieraus folgt, daB die
jenigen Stoffe, welche das Zustandekommen einer solchen Verbindung verhin
dem, auch die Enzymwirkung zu hemmen imstande sind. Aus dem Grunde 
wird die Enzymwirkung durch gewisse Substanzen gehemmt, welche die Enzyme 
adsorbieren (S. 22). Uber die Hemmung der Wirkung von Trypsin auf Kasein 
und von Lab auf Milch durch Kohle hat HEDIN Versuche angesteilt, aus welchen 
hervorgeht, daB die Hemmung betrachtlicher wird, wenn man Pulver und Enzym 
aufeinander einwirken laBt vor der Zugabe des Substrates, als wenn dieses vom 
Anfang ab zugegen ist 4. Dieses Reihenfolgephanomen beweist, daB der Ad
sorptionsprozeB nur sehr schwer reversibel ist oder daB das Enzym gewisser
maBen an der Kohle vedestigt wird. DaB das Substrat die Bildung der Adsorp
tionsverbindung beeintrachtigt, liegt daran, daB auch das Substrat durch die 
Kohle adsorbiert wird. Eine geringe Menge des bereits adsorbierten Enzyms 
kann sogar nachtraglich durch andere adsorbierbare Substanzen von der Kohle 
verdrangt und somit wieder wirksam werden. Da verschiedene Substrate in 

1 Journ. of Physiol. 30, 253 (1903); 32, 199 (1905). 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 46, 
52 (1905); 51, 264, 294 (1907). 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 121, 183 (1922). 4 Bioch. 
Journ. 1, 484; 2, 81 (1906); Zeitschr. f. physiol. Chern. 50, 497 (1907); 60,364; 63, 143 (1909). 
Vgl. auch JAHNSON-BLOHM ebenda 82, 178 (1912). 

Hammarsten, Physiologische Chemie. ElIte Auflage. 4 
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ungleichem MaBe durch Kohle adsorbiert werden, gestaltet sich auch die Hem
mung in entsprechendem Grade verschieden. 

Es liiBt sich wohl auch denken, daB auch das adsorbierte Enzym noch 
wirksam sein konnte, und nach HOFMEISTER soll die Wirkung von Pankreas-Lipase 
in der Weise begftnstigt werden konnen, daB Enzym und Substrat an einer Substanz 
zugleich adsorbiert und somit gleichsam einander naher gebracht werden l . 

Die Wirkung mehrerer Enzyme wird durch normales Serum gehemmt. 
Dies wurde zuerst von HAMMARsTEN und RODEN fUr die Labwirkung be
obachtet 2• AuBerdem hemmen gewisse Bestandteile des Serums sowie auch 
andere eiweillhaltige Flussigkeiten, und in mehreren solchen Fallen ist das Reihen
folgephanomen vorhanden. nberhaupt stimmt die Hemmung durch Kohle mit 
dieser Hemmung in mehreren Beziehungen uberein, was HEDIN zu der Annahme 
veranlaBt hat, daB die Hemmung in beiden Fallen durch eine kolloide Reaktion 
(Adsorption) zwischen dem Enzym und einer festen bzw. kolloiden Phase zu
staude kommt 3• Mit dieser Annahme stimmt vor aUem die Tatsache uberein, 
daB die wahrend der Einwirkung der hemmenden Substanz auf das Enzym 
anwesende Menge Wasser ffir den schlieBlichen Betrag der Hemmung ohne Be
lang ist. Eine solche Hemmung durch normales Serum bzw. eiweiBhaltige Flussig
keiten ist in folgenden Fallen beobachtet worden: Hemmung der Trypsinver
dauung von Kasein durch natives Serumalbumin', der Labwirkung durch neu
trales Serum und durch Eierklar 5• Die Hemmung durch normales Serum bzw. 
Serumalbumin hat in den untersuchten Fallen als nicht art-spezifisch sich ge
zeigt, d. h. ein gegebenes Enzym wird in etwa dem gleichen Umfang gehemmt, 
gleichgiiltig aus welchem Tierspezies es hergestellt wurde. 

Art-spezifische Hemmung ist dagegen in folgenden Fallen beobachte worden: 
1. Durch Immunisierung (siehe S. 52) erhaltene Antienzyme hemmen in den 

untersuchtenFallen nur oder vorzugsweise das bei der Immunisierung angewandte 
Enzym. HILDEBRANDT erzeugte als erster ein Antienzym namlich gegen Emulsin 6; 
in der gleichen Weise ei-hielt MORGENROTH ein Antilab im Ziegeserum 7; BORnET 
und GENGOU immunisierten gegen Fibrinferment 8 , SACHS gegen Pepsin', 
SCHUTZE sowie BERTARELLI gegen verschiedene pflanzliche Lipasen 10, SCHUTZE 
gegen Laktasell, FRET! sowie SCHUTZE und BRAUN gegen Diastase12, K. MEYER 
gegen die Proteasen des Bacillus prodigiosus und Bacillus pyocyaneus 13. 

2. Von HEDIN nachgewiesene Hemmungskorper der Labenzyme, welche 
durch Behandlung einer neutralen Infusion der Magenschleimhaut mit schwachem 
Ammoniak und Neutralisieren erhalten wurden, hemmen nur oder vorzugs
weise das arteigene Enzym 14 (Kapitel 9). Auch in diesem Falle ist das Reihen
folgephanomen vorhanden. 

Die meisten der im Serum enthaltenen hemmenden Substanzen verlieren 
bei genugendem Erhitzen ihr Hemmungsvermogen. Dies geschieht auch in ge
wissen Fallen bei der Behandlung mit Saure. So verliert normales Pferdeserum 
sowie Eierklar beim Behandeln mit sehr schwacher Salzsaure ihre Fahigkeit, 
die Labwirkung zu hemmen und aus dem Grunde wird durch Serum oder Eier
klar bereits inaktiviertes Lab mit Hilfe von Salzsaure wieder in Freiheit ge
setzt (HEDIN) 16 • Natives Serumalbumin verliert bei der Behandlung mit schwacher 
Essigsaure das Vermogen, das Trypsin an sich zu verfestigen. 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 00, 368 (1922). 2 Upsala liikarefor. fOrh. ZZ, 546 (1887). 
3 Bioch. Journ.l, 484(1906); Zeitschr. f. physiol. Chem. 60, 364(1909); Ergebn. d. Physiol. 9, 
433 (1910). 'Journ. of Physiol. 32, 390 (1905); Bioch. Journ. 1, 474 (1906). 6 Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 60, 85, 364; 63, 143 (1909). 6 VmCHows Arch. 131, 33 (1893). 7 Zentralbl. 
f. Bskt. 26, 349 (1899); 27, 357 (1900). 8 Ann. inst. Past. 10, 129 (1901). U Fortschr. d. 
Med. 20, 593 (1901). 10 Deutsch. med. Wochenschrift 1904, H. 9, 10; Zentralbl. f. Bakt. 40, 
231 (1905). 11 Zeitschr. f. Hyg. 48, 457 (1904). 12 Bioch. Zeitschr. 4, 6 (1907); Zeitschr. f. expo 
Pathol. u. Therapie 6, 307 (1909). 13 Bioch. Zeitschr. 32, 280 (1911). U Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 72, 187; 74, 242; 76, 355 (1911). 15 Zeitschr. f. physiol. Chem. 60, 85, 364 (1909). 
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Bei allen Versuchen iiber Enzymhemmung muB darauf geachtet werden, 
daB die verminderte . Enzym'wirkung nicht auf eine etwaige Anderung der 
Reaktion der Losung liegen kann. Uber die Natur der Hemmungskorper ist 
nichts Sicheres bekannt. Einmal konnte man sich denken, daB die Hemmung, 
welche z. B. durch die Serumalbuminfraktion des Serums herbeigefiihrt wird, 
an einer etwaigen physikalischen Beschaffenheit des EiweiBes beruhe, ander
seits konnte irgendwelche dem EiweiB anhaftende Substanz dafiir verantwort
lich sein. So behaupten J. W. JOBLING und W. F. PETERSEN, daB die Hemmung, 
welche Serum auf die Trypsinwirkung ausiibt, durch Seifen von ungesattigten 
Fettsauren und ungesattigte Lipoide zustande kommt, und sie griinden diese 
Ansicht hauptsachlich auf die Tatsache, daB die Hemmung durch Extraktion 
des Serums mit Ather oder Chloroform beseitigt wird; dazu soIl die Hemmung 
in direktem Verhaltnis zu der Jodzahl der Fettsauren stehen1 • 

Gewisse schwer verdauliche EiweiBkorper hemmen die Verdauung leichter 
verdaulicher, ohne daB das Reihenfolgephanomen beobachtet wurde. In solchen 
Fallen wird die totale Verdauung wahrscheinlich aus dem Grunde vermindert, 
weil das schwer verdauliche EiweiB als Substrat einen Teil des Enzyms fiir sich 
in Anspruch nimmt. Da das Reihenfolgephanomen nicht vorhanden ist, wird 
das Enzym in vollig und leicht reversibler Weise aufgenommen (Enzymab
lenkung, HEDIN) 2. Es ist leicht verstandlich, daB die Hemmung weniger effektiv 
sein muB als in solchen Fallen, wo das Enzym an der hemmenden Substanz ver
festigt wird. Durch Enzymablenkung wird die tryptische Verdauung von Kasein 
in der Gegenwart von saurebehandeltem Serumalbumin vermindert, sowie auch 
die Verdauung leicht spaltbarer EiweiBkorper durch das sehr schwer verdau
liche Eierklar gehemmt (DELEZENNE und POZERSK13, VERNON 4, GOMPEL und 
HENRI 5, HEDIN 6). 

An dieser Stelle soIl auch die hemmende Wirkung erwahnt werden, welche 
die proteolytischen, primaren Spaltungsprodukte (Albumosen, Peptone) auf die 
Verdauung von EiweiB ausiiben. Dieselben werden namlich weiter gespalten; 
ein Teil des Enzyms wird also an den Produkten gebunden und dadurch ver
hindert, neues EiweiB aufzulosen (z. B. HEDIN) 6. .Ahnlich verhalt sich wahr
scheinlich die Hemmung der Labwirkung durch Albumosen und Peptone? 

SchlieBlich wirken auch gewisse Endprodukte der enzymatischen Wirksam
keit, d. h. Stoffe, welche durch das Enzym nicht weiter aufgespalten werden 
konnen, hemmend auf die Enzymwirkung. Nachdem friihere Forscher zu ver
schiedenen Resultaten gekommen waren beziiglich der Einwirkung von Dextrose 
auf die Invertierung von Rohrzucker durch Hefe-Saccharase, konnten neuer
dings WILLSTATTER und R. KUHN nachweisen, daB die a-Dextrose (Kap. 3) 
keine Hemmung erzeugt, wahrend die ~-Dextrose eine entschiedene Hemmung 
ergibt. Die zwei stereoisomeren Formen von der Lavulose wirkten beide 
hemmend in etwa dem gleichen MaBe und auBerdem wirkten auch gewisse 
Kohlehydrate, welche nicht bei der Rohrzuckerspaltung entstehen, namlich 
Arabinose, Mannose und Galaktose hemmend und zwar wirkte die ~-Galaktose 
starker hemmend als die a-Form 8. 1m Gegensatz zur Saccharase der gewohn
lichen Kulturhefen wird die Taka-Saccharase (aus Aspergillus Oryzae) durch 
a-Dextrose stark, durch ~-Dextrose und Lavulose nicht gehemmt 9• EULER und 
JOSEPHSON konnten indessen mit anderer Saccharase nicht aIle Angaben von 
WILLSTATTER und KUHN bestatigen 10. 

1 Zeitschr. f. Immunitatsforsch. 23, 71 (1914). 2 Zeitschr. f. physioi. Chern. 1)2, 412 
(1907). 3 Compt. rend. soc. bioI. 1)5, 935 (1903). 4 Journ. of Physioi. 31, 495 (1904). 5 Compt. 
rend. soc. bioI. 58, 457 (1906). 6 Zeitschr. f. physioi. Chern. 1)2, 422 (1907). 7 Zeitschr. f. 
physioi. Chern. 46, 307. 8 Zeitschr. f. physioi. Chern. 127, 234; 131), 1 (1923); • Ebenda,129, 
57 (1923). 10 Ebenda 132, 301 (1924). 

4* 
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Die hemmende Wirkung von Aminosauren auf die Zersetzung von Glyzyl
I-Tyrosin durch HefepreBsaft ist von ABDERHALDEN und GIGON studiert worden l • 

Dabei ergab sich, daB die Spaltung des Peptids durch diejenigen optisch aktiven 
Aminosauren, welche in dem EiweiB vorkommen, gehemmt wird. Dieser Be
fund ist bemerkenswert in Anbetracht der Beobachtung von FISCHER und ABDER
HALDEN, daB nur diejenigen Polypeptide durch Pankreassaft gespalten werden, 
welche aus natiirlichen optisch aktiven Aminosauren bestehen (S. 49). 

Mit Hinsicht auf das oben S. 46ff. iiber enzymatische Synthesen Gesagte 
scheint es sehr moglich, daB es bei der Hemmung der enzymatischen Spaltungen 
durch Spaltungsprodukte in gewissen Fallen urn synthetische Prozesse, fiir 
welche die Spaltungsprodukte das Material abgeben, sich handeln konne. Be
sonders ist es nach den bereits angefiihrten Versuchen von ROSENTHALER iiber 
das Emulsin sehr wahrscheinlich, daB die von TAMMANN beobachtete Hemmung 
der Emulsinwirkung durch Benzaldehyd oder durch Blausaure 2 auf eine Synthese 
zurUckzufiihren ist. LIOHTWITZ deutet die Einwirkung der Produkte als eine 
reversible Lahmung der Enzyme 3. 

Anhang: Antigene und Antikorper. 1m AnschluB an die Hemmung der 
Enzymwirkung sollen auch andere ahnliche Prozesse etwas beriihrt werden. 
Unter dem Namen Antigene werden solche Substanzen zusammengefaBt, welche, 
Tieren wiederholt eingespritzt, im Organismus die Bildung von Stoffen ver
anlassen, mit welchen sie in irgendwelcher Weise zu reagieren vermogen. Der 
ProzeB wird Immunisierung und die gebildeten Stoffe werden Antikorper 
oder in gewissen Fallen Immunkorper genannt. Meistens sind diese Substanzen 
spezifisch in dem Sinne, daB dieselben nur mit dem entsprechenden Antigen 
reagieren. Die chemische Zusammensetzung der Antigene sowie die der Anti
korper ist nicht bekannt; dieselben diirften wohl immer zu den Kolloiden ge
horen oder zum mindesten mit Kolloiden vergesellschaftet auftreten. 

Die Antigene sind entweder in Wasser 16sliche Substanzen oder treten die
selben als Bestandteile von Zellen auf. Zuerst sollen die wasserloslichen Antigene 
besprochen werden. 

Zu dies en gehoren in erster Linie gewisse giftige Substanzen tierischen oder 
vegetabilischen Ursprungs (Toxine), z. B. Schlangengifte, Bakteriengifte, Rizin 
(aus dem Samen von Ricinus communis), ferner Enzyme sowie auch gewisse 
EiweiBkorper ohne spezielle Wirkungen. Die Reaktion mit den Antikorpern 
(welche im Blutserum der Tiere enthalten sind) auBert sich bei den Giften durch 
Aufhebung der Giftwirkung, bei den Enzymen durch Hemmung der Enzym
wirkung und bei gewissen EiweiBkorpern durch Bildung eines Niederschlages, 
der sowohl das Antigen wie den Antikorper enthalt. Antikorper vom letzten 
Typus werden Prazipitine genannt. 

Am langsten bekannt (durch die bahnbrechenden Untersuchungen von 
v. BEHRING)' und am besten studiert sind diejenigen Antikorper, welche durch 
Toxine erzeugt werden und welche die Wirkung der Toxine auf den animalen 
Organismus neutralisieren (Antitoxine). Nach einer alteren Ansicht geschah 
dies durch irgendwelche Einwirkung des Antikorpers auf die gegen die Toxine 
empfindlichen Zellen. Nachdem es sich aber herausgestellt hat, daB die Toxine 
auch in vitro durch die Antikorper neutralisiert werden, ist man nunmehr fast 
allgemein der Ansicht, daB die Neutralisierung durch die Bildung irgendwelcher 
Verbindung zwischen dem Toxin und dem Antikorper zustande kommt. iller 
die Natur dieser Verbindung und iiber die Weise, wie dieselbe gebildet wird, 
dariiber gehen die Ansichten sehr auseinander. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 53, 251 (1907). 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 16, 271 (1892). 
3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 78, 128 (1912). 4 Deutsch. med. Wochenschr. 1892; Zeitschr. 
f. Hyg. 12 (1892). . 
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Die iilteste Theorie, welche sehr zur Kenntnis hierhergehOriger Verhiilt
nisse beigetragen hat, riihrt von P. EHRLICH her, dem man die Methode ver
dankt, eine Toxinmenge durch Einspritzung an Tieren zu messen. Als Einheit 
wird diejenige Toxinmenge gewahlt, welche eben geniigt, um ein Meerschwein
chen von gegebenem Gewicht in einer gewissen Zeit zu toten. Nach der sog. 
Seitenkettentheorie von EHRLICHl besitzen die Toxine einerseits eine sog. 
haptophore Gruppe, mittelst welcher das Toxin sich an gewissen Zellen fest
zuhalten vermag, und anderseits eine sog.toxophore Gruppe, durch die das 
Toxin seine giftige Wirkung ausiibt. Die Bildung der Antik6rper nach dem 
Einspritzen der Toxine liegt nach EHRLICH daran, daB diejenigen Zellen, welche 
durch die Toxine angegriffen werden, mit sog. Rezeptoren ausgeriistet sind, 
welche fiir die Haftorgane der Toxine eben passen; die Toxine werden also an 
den fraglichen Zellen verankert und k6nnen erst dann mit Hilfe der toxophoren 
Gruppe ihre Wirkung anfangen. Durch die Inanspruchnahme der Rezeptoren 
werden die Zellen zu erneuter Produktion von Rezeptoren gereizt, und zwar 
werden so viele Rezeptoren hergestellt,. daB dieselben abgestoBen werden und 
frei im Blutplasma erscheinen. Diese im Blute zirkulierenden Rezeptoren sind 
die Antik6rper. Da dieselben imstande sind, das Toxin, unter dessen EinfluB 
sie gebildet wurden, zu binden, verm6gen sie die mit solchen Rezeptoren ver
sehenen Zellen gegen das Toxin zu schiitzen. Die toxophore Gruppe der Toxine 
kann beim Aufbewahren allmahlich zerst6rt werden. Ein so verandertes Toxin 
kann sich fortwahrend an Zellrezeptoren verankern und dadurch die Bildung 
von Antikorpern auslOsen, aber keine giftige Wirkung ausiiben. Ein Toxin ohne 
toxophore Gruppe wird von EHRLICH Toxoid genannt. Aus dem Gesagten 
folgt auch, daB die Toxoide mit dem Antikorper sich verbinden konnen. 

Beim Neutralisieren eines Toxins entsteht nach EHRLICH eine chemische 
Verbindung zwischen dem Toxin und dem Antikorper und zwar wird von dieser 
Verbindung so viel gebildet, daB entweder das Toxin oder der Antikorper voll
standig verbraucht wird. Nun sind aber die Bakteriengifte keine einfachen Korper, 
sondern Mischungen von mehreren Giften von verschiedener Giftigkeit und 
verschiedener Aviditat zum Antik6rper. Meistens werden die giftigsten zuerst 
neutralisiert, aber es kommt auch vor, daB ein weniger giftiger oder sogar un
giftiger Korper zunachst durch den Antikorper gebunden wird (Prototoxoide) 
oder daB ungiftige Korper parallel mit den eigentlichen Toxinen gebunden werden 
(Syntoxoide). Die erst nach der Bindung der eigentlichen Toxine gebundenen 
weniger giftigen oder ungiftigen Stoffe werden Toxone (auch Epitoxoide) ge
nannt. Je nach den relativen Mengen und der Aviditat der verschiedenen Be
standteile der Giftlosungen kann der Erfolg der Zugabe einer gewissen Menge 
Antikorper ganz verschieden ausfallen. 

Der Theorie von EHRLICH gegeniiber vertritt ARRHENIUS die Ansicht, daB 
die Verbindung zwischen Toxin und Antik6rper zwar chemischer Natur ist, 
daB aber deren Bildung nicht bis zum Verbrauch des einen Komponenten ver
lauft. Vielmehr stellt sich zwischen einerseits dem freien Toxin uiJ.d dem freien 
Antikorper und anderseits der Verbindung von beiden ein Gleichgewicht ein, 
wie es das Massenwirkungsgesetz verlangt. 

Die Giftwirkung, welche Mischungen aus Toxin und Antikorper geben, 
riihrt von denjenigen Toxinmengen her, welche immer frei bleiben miissen 2. 

Nach dieser Theorie ist also das Toxin ein einheitliches Gift; indessen nimmt 
ARRHENIUS nunmehr mit EHRLICH an, daB das Gift langsam in eine ungiftige 
oder weniger giftige Substanz sich verwandelt, die dasselbe Bindungsvermogen 
fiir Antitoxin hat, wie das Toxin selbst 3• 

1 Siehe z. B. MICHAELIS, Die Bindungsgesetze von Toxin und Antitoxin, Berlin 1905. 
2 Zeitschr. f. physikal. Chem. 44, 7 (1903). 3 Immunochemie, Leipzig 1907, S. 132. 
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Sowohl die Theorie von EHRLICH, ebenso wie die von .ArumENIUS, nehmen 
also eine chemische Bindung zwischen dem Antigen und dem Antikorper an. 
Nach EHRLICH kann auBerdem noch das Substrat (oder die gegen das Antigen 
empfindlichen Zellen) mit dem Antigen mch verbinden, was mit der Theorie 
von .ArumENIUS unvereinbar ist. 

Die Verbindung Toxin-Antikorper entsteht erst allmahlich und zwar wird 
es nunmehr von allen Seiten angenommen, daB das Toxin durch einen sekun
diLren ProzeB am Antikorper verfestigt wird (Ausnahme: Kobragifte). Die Ver
bindung Toxin-Antitoxin ist also nicht in gewohnlichem Sinne reversibel. Dies 
wird am einfachsten dadurch bewiesen, daB bis zu einer gewissen Grenze um 
so mehr Toxin neutraIisiert wird, eine je langere Zeit verflieBt, bevor die frei
gebliebene Toxinmenge durch Einspritzung an Tieren oder in anderer Weise 
bestimmt wird1 . Aus der Toxin-Antitoxinverbindung ist es in einigen Fallen 
gelungen, das Toxin wieder in wirksamer Form zu gewinnen und zwar durch 
Behandlung mit sehr verdiinnter Salzsaure (MORGENROTH) 2. Vgl. auch S. 50 
iiber das Freiwerden von Lab aus der Verbindung mit normalem Serum und 
mit Eierklar. Aus der Verbindung von Lab mit Antilab, erhalten durch Im
munisierung, konnte HEDIN ebenfalls durch Behandlung mit Salzsaure und 
Neutralisieren das Lab wieder in wirksamer Form erhalten 3. 

Neuerdings ist eine dritte Betrachtungsweise der Toxin-Antitoxinreaktion 
hervorgetreten, welche der Tatsache Rechnung tragt, daB die Reaktion in einem 
heterogenen System sich abspielt. Nach dieser ware die Reaktion als ein Ad
sorptionsprozeB zu betrachten, und als Stiitze fiir diese Auffassung lassen sich 
mehrere Beispiele anfiihren, wo fein verteilte feste Stoffe oder kolloide Sub
stanzen Toxine aufnehmen und zwar in irreversibler Weise (NERNST", Bn..TZ 6 , 

LANDSTEINER) 6. 

Mit Riicksicht auf die geformten Antigene sei folgendes bemerkt. 
Werden gewisse Zellen, z. B. Bakterien, Blutkorperchen, Spermatozoen 

Tieren eingespritzt, so werden Antikorper gebildet, welche Immunkorper 
(auch Ambozeptoren oder Sensibilisatoren) genannt werden. An und fiir 
sich sind die Immunkorper unwirksam, bilden aber zusammen mit normal im 
Serum vorkommenden Substanzen, Komplementen (oder Alexinen), sog. 
Zytotoxine, welche die ihre Bildung auslosenden Zellengattungen zerstoren. 
Solche Zytotoxine werden Bakteriolysine, Hamolysine usf. genannt, je 
nach der Art der angewandten Zellen. Die Immunkorper sind in ihrer Wirkung 
spezifisch, indem dieselben zusammen mit dem Komplement nur diejenige Zellen
art angreifen, auf deren Anregung sie gebildet wurden, und dazu gegen Hitze 
bestandig; die Komplemente konnen mit verschiedenen Immunkorpern zu
sammen arbeiten und sind sehr labil, indem dieselben meist bei 56 0 in einer halben 
Stunde zerlegt werden. Andere unter dem EinfluB von eingespritzten Zellen 
erzeugten Antikorper zeigen dadurch ihre Wirkung, daB die ihre Bildung aus
losenden Zellen sich zusammenflocken und aneinander kleben. Solche Anti
korper werden Agglutinine genannt. 

In bezug auf die Immunkorper nahm EHRLICH an, daB dieselben einer
Baits mit der Zellengattung, unter deren Einwirkung sie entstanden sind, sich 
verbinden und anderseits auch mit den Komplementen. Sie dienen also dazu, 
die Komplemente, welche die eigentliche Giftwirkung ausiiben, an die Zellen 
zu verfestigen (Ambozeptoren). Die Immunkorper entsprechen also der 

1 MARTIN und CHERRY, Proc. roy. soc. 1898, S. 420. t Bed. klin. Wochenschr. 1905, 
Nr. 5; Festschrift Z. Eroffnung d. pathol. Instit. Bedin 1906; VmcHows Arch. 190, 371 (1907). 
3 Zeitechr. f. physiol. Chem. 77, 229 (1912). «Zeitschr. f. Elektrochem. 10,.379 (1904). I Ber. 
d. deutsch. chem. Gesellsch. 37, 3147 (1904); Beitr. Z. expo Therapie 1, 30 (1905). a Koll. 
Zeitechr. 3, 221 (1908); Bioch. Zeitschr. 10, 33 (1908). 
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haptophoren Gruppe bei den Toxinen und die Komplemente der toxophoren. 
Nach der Ansicht von BORDET wirken die Immunkorper in der Weise auf die 
Zellen ein, daB die letzteren gegen die Komplemente empfindlich werden (Sen
si bilisa toren). 

Wird ein gegebenes Immunserum auf 56 0 erhitzt, so wird nach dem 
Gesagten das Komplement zerlegt, und das Serum enthii.lt nunmehr von dem 
urspriinglichen Zytotoxin nur den Ambozeptor, welcher aber nach Zugabe von 
normalem Serum (Komplement) wieder wirksam wird. Wird aIso ein Antigen, 
das entBprechende Immunserum auf 56 0 erhitzt (Ambozeptor) und normales 
Serum (Komplement) in passenden Mengen miteinander vermischt, so wird 
das Komplement gebunden, so daB, wenn nachtraglich serumfreie rote Blut
korperchen und eine bestimmte Menge eines durch Immunisieren mit diesen 
gewonnenen Immunserums, das ebenfalls durch Erhitzen auf 56 0 seines Kom
plements beraubt ist, zugesetzt werden, keine Auflosung der roten Blutkorper
chen (Hamolyse) stattfindet. Fehlte dagegen im ersten Gemenge entweder das 
Antigen oder die entBprechenden Ambozeptoren, so wurde das Komplement 
nicht gebunden und es tritt nachtraglich Hamolyse ein, weil das Komplement 
mit den zugesetzten hamolytischen Ambozeptoren sich verbinden kann. Auf 
diesem Wege hat man versucht, die Gegenwart von einem Antigen oder von 
Ambozeptoren, welche fiir das Antigen angepaBt sind, nachzuweisen (Methode 
der Komplementablenkung). 

Die durch Immunisierung gebildeten Schutzstoffe konnen den Organismus 
gegen vielfach todliche Dosen des Antigens schiitzen, und die Wehrkraft kann 
durch parenterale Einfiihrung des Immunserums anderen Organismen mitgeteilt 
werden. Man bezeichnet die erworbene Immunitat dann aIs aktive, wenn der 
Organismus die Antigene erhaIten und seIber die entsprechenden Schutzstoffe 
produziert hat. 1m Gegensatz dazu wird die Immunitat dann aIs passive be
zeichnet, wenn der Organismus die von einem anderen Lebenswesen bei aktiver 
Immunisierung gebildeten Antikorper zugefiihrt erhii.lt. 

Bei der Immunisierung wird unter gewissen VerhaItnissen beobachtet, daB 
ein Zustand von -oberempfindlichkeit gegen das Antigen dem Auftreten des 
refraktaren Zustandes vorangeht. Diese tiberempfindlichkeit gilt nur gegen 
das angewandte Antigen und ist folglich spezifisch. Dieselbe ist bei der An
wendung von sowohl loslichen wie von geformten Antigenen beobachtet worden. 
Das ratselhafte Phanomen wird Anaphylaxie genannt. 

V. lonen- und Salzwil'kungen. 
Wir haben schon verschiedene Prozesse erwahnt, welche auf den EinfluB 

von Ionen zuriickzufiihren waren. Hierher gehoren z. B. die Ausfallung von 
Suspensionskolloiden durch Elektrolyte, sowie auch verschiedene katalytische 
Prozesse. DaB es sich in dem letzteren FaIle um Ionenwirkung handelt, wurde 
dadurch bewiesen, daB der Geschwindigkeitskoeffizient der Konzentration einer 
bestimmten Ionengattung proportional sich erwies. Indessen hat es sich ge
zeigt, daB der Geschwindigkeitskoeffizient z. B. bei der Inversion des Rohr
zuckers durch Saure nur beim Gebrauch von verdiinnten Sauren der Kon
zentration der H-Ionen proportional ist. Bei groBeren Konzentrationen· treten 
Storungen ein, welche der Einwirkung der negativen Ionen der Sauren zuge
schrieben werden. In ahnlicher Weise konnen katalytische Prozesse durch zu
gesetzte SaIze beeinfluBt werden (SaIzwirkung). 

In bezug auf die Enzyme vertritt MICHAELIS die Ansicht, daB dieselben 
Ampholyte (S. 24) sind, welche als Anionen, Kationen oder nicht dissoziierte 
Molekiile ihre Wirkung entfalten. Die Form, in welcher sie wirken, wird 
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bestimmt durch die Konzentration der Wasserstoffionen einerseits im isoelek
trischen Punkt, anderseits bei der optimalen Wirkung i . Indessen hat W. E. 
RINGER gezeigt, daB die Lage des isoelektrischen Punktes in hohem Grade durch 
verunreinigendes EiweiB bedingt sein kann und auch daB die Lage der optimalen 
Wirkung in hohem Grade vom angewandten Substrate abhangt2 (siehe auch S. 39). 

Viele enzymatische Prozesse werden durch die Gegenwart von SaIzen der 
Alkalien oder alkallschen Erden beeinfluBt. So ist nach Beobachtungen von 
BIEBRY, GUJA und HENRI sowie von PRETI3 lange dialysierter Pankreassaft 
fast ohne EinfluB auf Starke, wird aber durch Zugabe von NaCI oder anderen 
SaIzen wieder wirksam. Nach WOHLGEMUTH kann die diastatische Kraft des 
Speichels durch Zusatz von NaCI um das lOfache gesteigert werden '. Das Wirk
same ist in beiden Fallen das Anion. (Vgl. S. 40 iiber Co-Enzyme.) Bemerkens
wert ist auch die stark hemmende Wirkung, welche NaFI auf die enzymatische 
Spaltung von Estern ausiibt (LOEVENHART und PEIRCE, AMBERG und LOEVEN
HART) 6. Auf die Synthese und Aufspaltung von Laktazidogen in den Muskeln 
konnen auch Salze einwirken 8. 

Auch andere Wirkungen von SaIzen werden auf Ionenwirkungen zuriick
gefiihrt. Hierher gehoren die Versuche von DRESER, nach welchen Quecksilber
saIze, welche verhaltnismaBig stark diSsoziiert sind, auf organische Gebilde 
(Hefe, Froschherz) giftig wirken, wahrend das Kaliumquecksilberhyposulfit 
fast ungiftig ist. Da das letztere SaIz sehr wenig freie Hg-Ionen enthalt, wird 
die Giftwirkung im ersteren FaIle den Ionen zugeschrieben 7. Zu ahnlichen Resul
taten gelangten PAUL und KRONIG, welche die Giftigkeit von QuecksilbersaIzen 
ffir Sporen untersuchten. Dieselben fanden z. B., daB ~Cy,Hg, das kaum Hg
Ionen enthalt, weit weniger giftig ist, als eine aquivalente Losung von HgCy2 8. 

Ahnliche VerhaItnisse wurden von Muu.ARD mit KupfersaIzen nachgewiesen 9. 

FUr das Zellenleben und den Stoffwechsel ist die Bedeutung des Wassers 
und der Mineralstoffe ebenso groB, wie die der organischen Zellbestandteile. 
Beziiglich des Wassers geht dies schon daraus hervor, daB der Tierkorper zu 
etwa 2fa aus Wasser besteht. Erinnert man sich ferner, daB das Wasser fiir die 
normale physikalische Beschaffenheit der Gewebe von der allergroBten Bedeutung 
ist, daB die Losung zahlreicher Stoffe und die Dissoziation chemischer Verbin· 
dungen, aIle Saftstromung, aller Stoffumsatz, aIle Zufuhr von Nahrung, aller 
Zuwachs oder Zerfall und aIle Abfuhr der Zerfallsprodukte an die Gegenwart 
von Wasser gebunden ist, und daB das letztere auBerdem durch seine Verdunstung 
zu einem wichtigen Regulator der Korpertemperatur wird, so ist es ohne wei
teres ersichtlich, daB das Wasser ein notwendiges Lebensbedingnis sein muB. 

Die in den Zellen von hoheren Pflanzen und Tieren regelmaBig gefundenen 
Mineralstoffe sind Kalium, Natrium, Kalzium, Magnesium, Eisen, 
Phosphorsaure, Schwefelsaure, Chlor und vielleicht auch Jod (JuSTUS). 
Hierzu kommen in gewissen Zellen oder Organen auch Mangan, Lithium, 
Barium, Silizium, Fluor, Brom und ArsenIO. 

Es ist hauptsachlich das Verdienst LIEBIGS, den Nachweis gefiihrt zu haben, 
daB die Mineralstoffe fiir die normale Zusammensetzung der Organe und Ge-

l Die Wasserstoffionenkonzentration, Berlin 1914, wo auch Literaturverzeichnis. 2 Koll. 
Zeitschr.19, 253 (1916). 3 Compt. rend. soc. bioI. 60, 479 (1906); 62, 432 (1907); Bioch. Zeit
schrift 4, 1 (1907); 40, 357 (1912). 4 Bioch. Zeitschr.9, 1 (1908). 5 Journ. of bioI. Chem. 2. 
397 (1907); 4, 149 (1908). 8 Zeitschr. f. physioI. Chem. 141, 254 (1924), wo auch die Literatur. 
7 Arch. f. expo Pathoi. u. Pharm. 32, 456 (1893). 8 Zeitschr. f. physikaI. Chem. 31, 
411 (1896). 9 Compt. rend. soc. bioI. 1)0, 1210 (1898). 10 JUSTUS, VIRCHOWS Arch. 170, 
176 u. 190. Beziiglich des Arsens vgl. man die Arbeiten von GAUTIER, Compt. rend. 129, 
139, 131, 139; BERTRAND ebenda. 134; SEGALE, Zeitschr. f. physioi. Chem. 42; KUNKEL, 
Ebenda. 44. Hinsichtlich des Bariums siehe SCHULTZE und THIERFELDER, Sitzungsber. d. 
Gesellsch. naturforsch. Freunde 1905, Nr. 1 (Separat); beziiglich des Lithiums E. HERMANN, 
PFLUGERS Arch. 109, lind beziiglich des Mangans H. C. BRODLEY, Journ. of bioI. Chem. 3. 
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webe wie auch fUr den normalen Verlauf der Lebensvorgange ebenso notwendig 
wie die orgaIrischen Korperbestandteile sind. Diese Bedeutung der Mineral
bestandteile erhellt schon daraus, daB es kein tierisches Gewebe und keine tierische 
Fliissigkeit gibt, in welchen nicht Mineralstoffe enthalten sind, und ferner daraus, 
daB gewisse Gewebe und Gewebselemente regelmaJ3ig vorwiegend gewisse und 
nicht andere Mineralstoffe enthalten. Diese Verteilung ist beziiglich der Alkali
verbindungen im allgemeinen derart, daB die Natriumverbindungen vorzugs
weise in den Saften, die Kaliumverbindungen dagegen hauptsachlich in den Form
elementen vorkommen. Dementsprechend enthalt die Zelle in der Regel Kalium, 
hauptsachlich als Phosphat, wahrend sie weniger reich an Natrium" und Chlor
verbindungen ist. Durch die grundlegenden Versuche von FORSTER wissen wir, 
daB anorganische SaIze auch als Bestandteile der N ahrung ffir den tierischen 
Organismus unentbehrlich sind I. 

Wir haben bereits die Bedeutung der SaIze ffir die Herstellung eines ffir 
jeden Organismus ziemlich konstanten osmotischen Druckes besprochen. DaB 
die Bedeutung der SaIze nicht zu der Erhaltung des osmotischen Druckes be
schrankt ist, geht zur Geniige daraus hervor, daB verschiedene SaIzlosungen 
desselben osmotischen Druckes ffir die Erhaltung der Funktionsfahigkeit aus
geschnittener Organe nicht gleichwertig sind. Nachdem S. RINGER nachgewiesen 
hatte, daB verschiedene organische Gebilde am besten funktionsfahig erhalten 
bleiben in einer Losung, die zur selben Zeit NaCI, CaC~ und KCl enthalt 2, haben 
verschiedene Forscher die zweckmaBige Zusammensetzung solcher Losungen 
angegeben. FUr die Durchstromungsfliissigkeit des Saugetierherzens gibt LOCKE 
folgende Zusammensetzung an: 0,9-1% NaCI, 0,02--0,024% CaC~, 0,02 bis 
0,042% KCI, 0,01-0,03% NaHC03 3. Jedes der SaIze NaCI, CaC~ und KCl 
iibt ffir sich eine giftige Wirkung auf die Organe aus; diese Wirkung wird aber 
durch die Gegenwart der beiden anderen SaIze aufgehoben (antagonistische 
Salzwirkung). Nach ZWAARDEMAKER liegt der EinfluB des Kaliums an dessen 
Radioaktivitat, und das Kalium kann durch aquiradioaktive Mengen anderer 
Elemente ersetzt werden 4. 

Die Wirkung der SaIze ist namentlich von J. LOEB und seinen Mit
arbeitern studiert worden. Ais allgemeines Resultat hat sich dabei ergeben, daB 
das fiir die Erhaltung des Lebens giinstigste Mengenverhaltnis der drei SaIze 
NaCI, KCI und CaC~ dasselbe ist wie das im Blute vorhandene. Besonders 
interessant sind die Versuche mit einem Meeresteleostier, Fundulus hetero
clitus. Dieser Fisch kann merkwiirdigerweise auch in destilliertem Wasser 
leben und ist also innerhalb weiter Grenzen von dem osmotischen Druck des 
umgebenden Mediums unabhangig. Foiglich ist derselbe ffir das Studium der 
Giftwirkung von SaIzen oder SaIzmischungen besonders geeignet. Auf diesen 
Fisch wirkt KCl in Konzentrationen, in welchen es im Seewasser vorhanden ist, 
giftig, wenn es allein in der Losung ist. Dasselbe gilt ffir NaCI. Dagegen leben 
die Fische belie big lange in reinen Losungen von CaC~ von der Konzentration, 
in welcher dieses SaIz im Seewasser enthalten ist. 1 Mol. KCI kann durch 17 Mol. 
NaCI ziemlich vollstandig entgiftet werden oder durch 81/ 2 Mol. N~S04' 1/2 MoL 
~S04 ist ebenso giftig wie 1 Mol. KCI. Die Giftigkeit der Kaliumsalze ist folg
lich an den K-Ionen gebunden und die entgiftende Substanz ist das Na-Ion. 
CaC~ entgiftet eine KCI-Losung bereits, wenn 1/30 Mol. CaC~ auf 1 Mol. KCI 
vorhanden ist. SrCl2 weist ein fast so groBes Entgiftungsvermogen auf wie Ca~. 
NaCI in Konzentrationen, in welchen dieses SaIz im Seewasser enthalten ist, 
laBt sich nur unvollstandig durch KCI entgiften; erst durch Zugabe von CaCJa 

1 Zeitschr. f. BioI. 9, 297 (1873); 12, 464 (1877). 2 Journ. of Physioi. 6, 154, 361 (1885); 
7, 118 (1886); 16, 1; 17, 23 (1895); 18, 425 (1896). 3 Zentralbl.f. Physioi. 14, 672 (1900). 'PFLU~ 
GERS Arch. 173, 29 (1918). 
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laBt sich eine vollstandige Entgiftung herbeifiihren. Die giftige Wirkung von 
Sauren auf Fundulus kann ebenso durch Neutralsalze aufgehoben werden 1. 

Die befruchteten Eier von Fundulus entwickeln sich nach LOEB ebensogut 
in salzfreiem Wasser wie in Meerwasser. Bringt man aber die befruchteten Eier 
in eine NaCI-Losung von dem osmotischen Druck des Meerwassers, so sterben 
dieselben ab; die Giftigkeit der NaCI-Losung kann aber durch geringe Mengen' 
eines fast beliebigen Salzes mit mehrwertigem Kation aufgehoben werden. Nicht 
nur die Salze der Erdalkalien, sondern auch die der Schwermetalle (z. B. Zink
sulfat oder Bleiazetat) konnen in passender Konzentration die Giftigkeit der 
NaCI-Losung neutralisieren 2. Die Eier konnen also in Losungen sich entwickeln, 
welche den fertigen Fisch toten. 

Die antagonistische Wirkung von Salzen auf organi$che Gebilde liegt nach 
LOEB daran, daB die Salze in passenden Verhaltnissen vermischt gleichsam eine 
"Gerbung" der Protoplasmaoberflache der Zellen bewirken, infolge welcher 
die Zellen fiir gewisse schadliche Substanzen, zu welchen auch die Salze selbst 
zu rechnen sind, undurchlassig werden. Die befruchteten Eier von Fundulus 
werden bereits durch NaCI + ein Schwermetallsalz gegerbt, nicht aber die fertigen 
Fische3• Mehrere Beobachtungen deuten darauf hin, daB die Eier nach der Be
fruchtung leichter permeabel sind als vor derselben4 . 

Anhang: Bestimmung der Reaktion einer Losung. Die Reaktion der Losung, 
in welcher ein chemischer Verlauf stattfindet, spielt in vielen Fallen eine wichtige 
Rolle. Da anderseits die saure oder alkalische Reaktion einer Losung an deren 
Gehalt an H- bzw. OH-Ionen liegt, ist es oft von Bedeutung, die Konzentration 
der genannten Ionengattungen bestimmen zu konnen. Diese liiBt sich besonders 
in der Gegenwart von organischen Salzen nicht durch Titration mit Alkali bzw. 
Saure bestimmen. Bei dieser Titration wird namlich das in der Losung bestehende 
Gleichgewicht gestort, und es finden folglich auch andere Umsetzungen statt 
als die Neutralisation der H- bzw. OR-Ionen. Die verbrauchte Menge an Alkali 
bzw. Saure entspricht folglich nicht der urspriinglichen Konzentration der H
bzw. OR-Ionen. 

Nach dem Massenwirkungsgesetze besteht zwischen den bei der Disso
ziation des Wassers gebildeten Ionen R und OR einerseits und der Konzen
tration der nicht dissoziierten Molekiile anderseits folgende Gleichung: 

CR,COR = Kl'~20, 
wo CR, COR, die Konzentrationen der H- und OH-Ionen, CR20 die der nicht disso
ziierten Wassermolekiile und Kl eine Konstante bedeuten. Da CR20 in nur einiger
maBen verdiinnten Losungen als konstant zu betrachten ist, so haben wir 

CR,COR = K, 
wo K die Dissoziationskonstante des Wassers genannt wird. Da K eine kon
stante GroBe ist, laBt sich folglich die eine von den Zahlen CR und COR berechnen, 
wenn die andere bekannt ist. Da CR gewohnlich bequemer als COR sich bestimmen 
laBt, wird CH gewohnlich auch fiir alkalisch reagierende Losungen bestimmt. 
Umfassende Untersuchungen iiber diesen Gegenstand sind von SORENSEN aus
gefiihrt wordens. Derselbe findet fiir K bei 18° den Wert 10-14,14. CR wird in 
zweierlei Weise bestimmt. Die bessere Methode, die potentiometrische, griindet 
sich auf die von N ERNST entwickelte Theorie fiir die elektromotorische Kraft 
der Gasketten 6. Wird namlich ein mit Platinschwarz beladenes Platinblech 

1 Bioch. Zeitschr. 31, 450; 32,155,308; 33,480,489 (1911); 39,167; 43, 181 (1912). 
2 PFLUGERS Arch. 88, 68 (1901). 3 Science 34, 653 (1911). 4 LILLIE, Amer. Journ. of 
Physiol. 27, 289 (1911); Mc CLENDON, Ebenda 27, 240; Science 32, 122, 317; LYON und 
SHACKELL ebenda 32, 249 (1910). 5 Bioch. Zeitschr. 21, 131 (1909); auch Ergebn. d. 
Physiol. 11. e Zeitschr. f. physikal. Chern. 4, 129 (1889). 
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mit Wasserstoff gesattigt und in eine wii.sserige Losung getaucht, so entsteht 
zwischen dem Platin und der Losung eine elektrische Potentialdifferenz, deren 
GroBe gesetzmaBig von der Konzentration der Wasserstoffionen in der Losung 
abhangt. Auf diese Theorie und die Ausfiihrung der Messung der Potential
differenz solI hier nicht des Naheren eingegangen werden l . Wird die Konzen
tration der Wasserstoffionen CH in Gramionen pro Liter durch die Zahl lO-p 
ausgedruckt, so wird nach dem Vorschlag von SORENSEN der Name Wasser
stoffionenexponent und die Bezeichnung PH ffir den numerischen Wert 
des Exponenten dieser Potenz benutzt. Das Verhaltnis zwischen PH und der 
elektromotorischen Kraft 11; an der Beriihrung zwischen dem Platin und der 
Losung laBt sich graphisch durch eine Gerade ausdrficken, infolgedessen, wenn 
11; bekannt ist, PH sehr .leicht gefunden werden kann (die Exponentiallinie). 

Die andere Methode, deren SORENSEN fUr die Bestimmung von ea sich 
bedient, ist eine kolorimetrische und beruht auf Anwendung von Indikatoren. 
Es weraen nach vielen Priifungen 20 Indikatoren empfohlen, von denen aber 
den einzelnen ein ganz bestimmtes Anwendungsgebiet zufallt2. Andere Indi
katoren sind von H. A. LUBBS und W. M. CLARK vorgeschlagen worden 3. 

Sobald es um mehr als eine qualitative Schatzung sich handelt, mussen 
die durch die Indikatoren hervorgerufenen Farbenuancen mit den in Losungen 
von bekannten Konzentrationen der H-Ionen durch dieselben Indikatoren er
zeugten Nuancen verglichen werden. Solche Standardlosungen, welche es er
lauben, die Konzentrationen der H-Ionen in beliebiger Weise zu variieren, werden 
von SORENSEN angegeben, und der Abhandlung wird eine Kurventafel bei
gegeben, aus welcher, wenn die Zusammensetzung einer Standardlosung bekannt 
ist, der entsprechende Wert von PH abgelesen werden kann. Die Ziffer PH ist 
ffir die Standardlosungen mit Hille der potentiometrischen Methode bestimmt. 
Die Standardlosungen sind so gewahlt, daB dieselben als natfirliche Schutzwehr 
gegen zu schroffe Anderungen von PH dienen (sog. Puffer)'. Solche Puffer
lOsungen sind im Prinzip auf der sauren Seite aus einer schwach dissoziierten 
Saure (z. B. Essigsaure) und einem stark dissoziierten SaIze derselben (z. B. 
Natriuinazetat) zusammengesetzt und auf der alkalischen aus einer schwach 
dissoziierten Base (z. B. Ammoniumhydroxyd) und einem stark dissoziierten 
SaIze derselben (z. B. Salmiak). 

Wie oben gesagt, ist nach SORENSEN die Dissoziationskonstante des Wassers 
= 10-14,14 bei 18 0 oder ea·COH = 10-14,14. Bei neutraler Reaktion ist CH=COH 
und folglich CH5 = 10-14,14, CH = 10-7,07 oder PH = 7,07. Geringere Werte ffir 
PH entsprechen saurer und groBere alkalischer Reaktion. 

FUr potentiometrische Reaktionsbestimmungen kohlensaurehaltiger Flussig
keiten hat HASSELBALCH eine Abanderung der SORENsENschen Methodik vor
geschlagen 6. Mit Hilfe derselben haben lliSSELBALCH und LUNDSGAARD Mes
sungen fiber die Reaktion des Blutes ausgefiihrt7. Aus denselben geht hervor, 
daB bei einer Temperatur von 38,5 0, wo der Wert PH = 6,78 der neutralen Re
aktion entspricht, ffir defibriniertes Ochsenblut die Zahl PH = 7,36 erhalten 
wird und die Reaktion folglich schwach alkalisch ist. Der EinfluB der respira
torischen Schwankungen der CO2-Spannung auf die H-Ionenkonzentration des 
Blutes ist von meBbarer GroBe. Das Gesamtblut besitzt groBere H-Ionenkon
zentration als das Serum bei gleicher CO2-Spannung aber kleiner als die Blut
korperchen. FUr Menschenblut, mit CO2 unter 40 mm Spannung bei 38 0 ge-

l Die Literatur beziiglich der Bestimmung findet man in der zitierten Arbeit von 
SORENSEN, S. 151. 2 SORENSEN, Enzymstudien, Bioch. Zeitschr. 21, 253. 3 Journ. of the 
Washington Acad. of Sciences 0, 609 (1915). 4 Bioch. Zeitschr. 21, 167. 6 Ebenda S. 167. 
8 Ebenda 80, 317 (1910). 7 Ebenda 38, 77 (1911). . 
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sattigt, fand LUNDSGAARD PH':-'- 7,19 1• Als Mittelwert des normalen Yenen
blutes des Menschen fanden MICHAELIS und DAVIDOFF PH = 7,35 fiir 37,50 CB. 

Die Konzentration von Chlorionen wird neuerdings auch potentiometrisch 
ermittelt und zwar durch Bestimmung der elektromotorischen Kraft an der Be
riihrung z~chen der zu untersuchenden Losung und einer Kalomel- Quecksilber
Elektrode 3. 

Anstatt Ionenkonzentration wird nunmehr oft der Ausdruck Ionen
aktivitat benutzt, und zwar in A'nschluB an eine Theorie von N. BJERRUM, 
nach welcher starke Elektrolyte auch bei maBiger Yerdiinnung vollstandig disso
ziiert sind lind ihre abnehmende Wirkung bei zunehmender Konzentration auf 
zunehmenden interionischen Kraften beruhen Soll4. 

1 Bioch. Zeitschr. 41, 264 (1912). 2 Ebenda 46, 131 (1912). S Siehe z. B. Meddelelser 
fra Carlsberg Laboratoriet, Bd. Iii, Nr. 8, S. 12 (1925). 4 Zeitschr. f. Elektrochem. 24, 321 
(1918); Meddelande fro K. Vetensk. akad. Nobelinst. Bd. Ii, Nr. 16 (1918). 
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Die Proteine. 
Die Hauptmasse der organischen Bestandteile der tierischen Gewebe be

steht aus amorphen, stickstoffhaltigen, sehr zusammengesetzten Stoffen von 
hohem Molekulargewichte. Diese Stoffe, welche entweder EiweiBstoffe im engeren 
Sinne oder auch ihnen nahe verwandte Stoffe sind, nehmen durch ihr reichliches 
Vorkommen unter den organischen Bestandteilen des Protoplasmas und des 
Tierkorpers in quantitativer Hinsicht den ersten Rang ein. Aus diesem Grunde 
sind sie auch zu einer besonderen Gruppe zusammengefiihrt worden, der man 
den Namen die Proteingruppe (aus :n:ewn:vw, ich bin der erste, nehme den ersten 
Rang ein) gegeben hat. Samtliche dieser Gruppe angehorigen Stoffe nennt man 
Proteinstoffe oder Proteine, wenn auch in einzelnen Fallen die EiweiBstoffe 
im engeren Sinne mit demselben Namen bezeichnet werden. 

Sii.mtliche Proteine 1 enthalten Kohlenstoff, Wasserstoff, Stickstoff 
und Sauerstoff. Die meisten enthalten auch Schwefel, einige daneben Phos
phor und einige auch Eisen. Kupfer, Chlor, Jod und Brom sind auch in 
einigen Fallen gefunden worden. Beim Erhitzen werden alle Proteine allmah
lich zersetzt. Sie entwickeln dabei einen starken Geruch nach verbranntem 
Horn oder verbrannter Wolle. Gleichzeitig geben sie brennbare Gase, Wasser, 
Kohlensaure, Ammoniak, stickstoffhaltige Basen nebst mehreren anderen Stoffen 
ab und hinterlassen eine reichliche Menge Kohle. Das ffir alle Proteine Gemein
same und Wesentlichste ist, daB sie bei hydrolytischer Spaltung als Zersetzungs
produkte Aminosauren verschiedener Art liefern. 

Der Stickstoff kommt in den Proteinen in verschiedenartiger Bindung vor, 
und dies macht sich auch in der Verteilung des Stickstoffes auf den Spaltungs
produkten derselben kund. Beim Sieden mit verdiinnten Mineralsauren erhalt 
man: 1. den als Ammoniak abspaltbaren sog. Amidstickstoff, 2. einen mit 
Diaminovaleriansaure zu Arginin verbundenen Guanidinrest, den man auch 
als harnstoffbildende Gruppe bezeichnet hat, 3. den in basischen, durch Phos
phorwolframsaure fallbaren Produkten (zu welchen auch der Guanidinrest im 
Arginin gehort) enthaltenen sog. Basenstickstoff, "Diaminosaurenstickstoff" 
oder "Hexonbasenstickstoff", 4. den Monoaminosaurenstickstoff und 
5. den Stickstoff der in wechselnden Mengen auftretenden humusahnlichen 
Melanoidine, die indessen nur sekundar entstandene Laborationsprodukte sind. 

1 Die Literatur iiber die Proteine bis zum Jahre 1885 findet man bei E. DRECHSEL in 
seinem Aufsatze iiber EiweiBstoffe in LADENBURGS HandwortE'rbuch der Chemie 3, S. 534 
bis 589. Neuere Literatur findet man bei O. COHNHEIM, Chemie der EiweiBkorper. 3.Aufl. 
Braunschweig 1911, und die neueste in ABDERHALDEN, Bioch. Handlexikon 9 (Erganzungs
band) und in seinem Handb. d. biolog. Arbeitsmethoden Abt. 1, Teil 8, wo memere Forscher 
Beitrage zur Kenntnis der verschiedenen Proteine geliefert haben. 
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Die quantitative Verteilung des Gesamtstickstoffes auf die obigen fiinf 
Gruppen ist in verschiedenen Proteinen eine verschiedene, kann aber infolge 
der obengenannten Melanoidinbildung und gewisser Mangel der bisher gebrauchten 
Methoden nicht ganz sicher angegeben werden. Das Folgende diirfte jedoch 
wenigstens eine ungefahre Vorstellung geben konnen. Der locker gebundene 
sog. Amidstickstoff scheint in den Protaminen ganzlich zu fehIen. Im Leime 
betragt er 1-2, in anderen tierischen Proteinen 5-10, in gewissen pflanzlichen 
EiweiBstoffen, den Prolaminen (vgl. S. 83) dagegen 13-25% von dem Ge
samtstickstoffe. Der Guanidinstickstoff kann in den Protaminen 22-44, in 
-den Histonen 12-13, im Leime etwa 8 und in anderen Proteinen etwa 2-5% 
vom Gesamtstickstoffe betragen. FUr den durch Phosphorwolframsaure 
fallbaren Basenstickstoff (einschlieBlich des Guanidinrestes) hat man bei den 
Protaminen rund 35-88, in den Histonen 35-42,5 und in anderen tierischen 
Proteinen 15-30% erhalten. In den Prolaminen hat man 3-6, aber in pflanz
lichem Globulin (Globulin aus Weizen) sogar 37% von dem Gesamtstickstoffe 
ala phosphorwolframsaurefallbar gefunden. Die Hauptmenge des Stickstoffes, 
55-76%, kommt in allen Proteinen, auBer den Protaminen, auf die Mono
aminosauregruppe. Die ZahIen fiir den Melanoidinstickstoff schwanken zu be-
deutend, um hier Erwahnung zu finden. -

Ala Hauptresultat sowohl alterer wie neuerer Untersuchungen hat sich er
geben, daB der Stickstoff in den Proteinen in solcher Bindung vorkommt, daB 
seine Hauptmenge bei Hydrolyse mit Sauren in der Form von Aminosauren 
abgespalten wird. Die Amidgruppen dieser Aminosauren reagieren regelmaBig 
mit salpetriger Saure nach dem Schema: R·CH(N~)·COOH + HN02 = R· 
CH(OH) . COOH + N2 + H 20, und die Menge des hierbei freigewordenen Stick
stoffes kann mittels eines von D. VAN SLYKE 1 konstruierten Apparates bestimmt 
werden. Das von ihm ausgearbeitete Verfahren hat auch vielfach zur Unter
suchung der Hydrolyseprodukte der Proteine und der Stickstoffverteilung in 
ihnen Anwendung gefunden. 

DaB auch bei der Einwirkung von salpetriger Saure direkt auf Proteine 
eine teilweise Desamidierung stattfinden kann, ist schon langst bekannt ge
wesen. Die Menge des freigewordenen Stickstoffes war indessen in diesen Fallen 
meist eine geringe, 1-2%' und hieraus zog man den SchIuB, daB N~-Gruppen 
nur in geringen Mengen in den Proteinen vorkommen. Dies diirfte allerdings 
fiir eine groBe AnzahI von solchen zutreffend sein, gilt aber nicht fiir aIle, z. B. 
nicht fiir die an Arginin und Lysin reichen einfachen Proteine, die sog. Protamine. 
So haben KOSSEL und CAMERON 2 gefunden, daB die beiden Protamine Salmin 
und Klupein, welche keine andere Hexonbase (vgl. unten) als Arginin enthalten, 
trotz der Gegenwart von einer endstandigen NH2-Gruppe in dem Guanidin
komponente dieser Aminosaure, bei dem v. SLYKESchen Verfahren keinen Stick
stoff entwickeln. Dies riihrt daher, daB, wie v. SLYKE gezeigt hat, das Guanidin 
bei dem angegebenen Verfahren nicht in der obengenannten Weise mit salpetriger 
Saure reagiert. Die lysinhaltigen Protamine geben dagegen die Halfte des Lysin
stickstoffes ab, namlich denjenigen Stickstoff, welcher in der freien e-Amid
gruppe des Lysins (vgl. Lysin) enthalten ist. v. SLYKE und BmCHARD 3 glaubten 
auch gezeigt zu haben, daB die Menge des mit der HN02-Methode aus einigen 
Proteinen freigemachten Stickstoffes gerade der Halfte des in ihnen enthaltenen 
Lysinstickstoffes entspricht, was indessen nach KOSSEL und K. FELIX 4, nicht 
allgemein zutrifft. In den Proteinen Arachin, Glyzinin und Gelatin fanden sie 
namlich den (nach v. SLYKE bestimmten) Stickstoff der freien Amidogruppen 

1 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 43 u. 44 und Journ. of bioI. Chern. 9, 10, 12, 16. 
2 KOSSEL und CAMERON, Zeitschr. f. physioI. Chern. 76; KOSSEL und F. WEISS ebenda 78. 
3 Journ. of bioI. Chern. 16. 4 Zeitschr. f. physioI. Chern. 110. 
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bedeutend groBer, und in den Histonen (vgl. S. 84) iibertraf er den Lysinstick
stoff so sehr, daB in ihnen auBer den beiden Amidogruppen des Lysins noch 
andere, freie Amj,dogruppen vorhanden zu sein scheinen. 

Die Verh.ii.ltnisse bei der Desamidierung von Proteinen scheinen iibrigens recht ver
wickelt zu sein, was auch dadurch zum Ausdruck kommt, daB ein bestimmtes Desamido
protein nicht immer dieselben Eigenschaften hat. J. HERZIG und H. Lnm l fanden auch 
in den Desamidoproteinen von Glutin, Ovalbumin, Kasein und Gliadin nahezu denselben 
Gehalt an nach v. SLYKE und SORENSEN (vgI. S. 105) bestimmbaren Amidostickstoff wie in 
den urspriinglichen Proteinen, was sie durch die Annahme einer gleichzeitig mit der Des
amidierung stattfindenden Hydrolyse mit Bildung von neuen freien Amidogruppen erklaren. 
Diese Annahme hat durch spatere Untersuchungen von H. B. LEWIS und H. UPDEGRAFl!'B 
eine Stiitze gefunden. 

OSBORNE, LEAVENWORTH und BRAUTLECHT, welche mit Pflanzenproteinen 
arbeiteten, haben es wahrscheinlich gemacht, daB in dem Bau der Proteine auch 
Saureamide - Glutamin und Asparagin - eingehen konnen. Derselben An
sicht sind auch A. C. ANDERBEN und R. ROED, und diese Annahme hat in den 
Untersuchungen von TmERFELDER und E. v. CRAMM 3 iiber glutaminhaltige 
Polypeptide eine weitere Stiitze erhalten. 

Ein Teil des Stickstoffes in den Proteinen kommt unzweifelhaft in NBs
Gruppen vor; die GroBe dieses Teiles, welche in verschiedenen Proteinen eine 
verschiedene ist, laBt sich indessen nicht ganz sicher angeben. DaB die Haupt
masse des Stickstoffes in den Proteinen, wenn auch andere Bindungsformen 
daneben vorkommen, in imidartig untereinander verkniipften Aminosauren ent
halten ist, hat man auch allgemein angenommen. 

Der Schwefel kommt in den verschiedenen Proteinen in sehr verschiedener 
Menge vor. Einzelne, wie die Protamine und angeblich auch gewisse Bakterien
eiweiB~orper', sind schwefelfrei. Andere, wie der Leim und das Elastin, sind 
sehr arm an Schwefel, wahrend andere, namentlich die HOrnBubstanzen, ver
haltnismaBig reich daran sind. Bei hydrolytischer Spaltung mit Mineralsauren 
wird der Schwefel der Proteine regelmaBig, wenigstens zum Teil, ala Zystin 
(K. MORNER) oder bei schwefelarmen Stoffen ala Zystein (EMBDEN), welch letzteres 
jedoch nach MORNER und PATTEN erst sekundar entsteht, abgespalten. Aus 
einigen Proteinen hat man auch a-Thiomilchsaure (SUTER, FRIEDMANN, FRANKEL), 
die nach K. MORNER ebenfalls sekundar entsteht, Merkaptane und Schwefel
wasserstoff (SIEBER und SCHOUBENKO, RUBNER) und einen nach Athylaulfid 
riechenden Korper' (DRECHSEL) erhalten 5. 

Bei der Einwirkung von siedender Kali- oder Natronlauge scheidet siGh 
regelma:Big ein Teil des Schwefels als Schwefelalkali ab, welches mit Bleiazetat 
nachgewiesen und quantitativ bestimmt werden kann. Der Rest laBt siGh da
gegen nur nach dem Schmelzen mit Alkali und Salpeter als Sulfat nachweisen. 
Die Relation zwischen dem mit Alkali abspaltbaren und nicht abspaltbaren 
Schwefel ist bei verschiedenen Proteinen eine verschiedene 6 ; hieraus lassen 
siGh aber keine bestimmten Schliisse beziiglich der Anzahl Bindungsformen des 
Schwefels im Proteinmolekiile ziehen. Aus dem Zystin konnen namlich, wie 
K. MORNER gezeigt hat, rund nur 3/, des Schwefels mit Alkali abgespalten werden, 
und ahnliches gilt auch fiir den zystinliefemden Komplex der Proteine. 

1 Zeitschr. f. physio!. Chem.117. 2 Journ. of bio!. Chem.oft 3 OSBORNE und Mitarbeiter, 
Amer. J oum. of Physio!. 23; ANDERSEN und ROED, Bioch. Zeitschr. 70; THIERFELDER u. CRAMM, 
Zeitschr. f. physioi. Chem. 100; siehe auch TH. OSBORNE und O. L. NOLAN, Joum. of bioI. 
Chem.43. 'M. NENCKI und FR. SCHAFFER, Joum. f. prakt. Chem. (N. F.) 20 und NENCKI, Ber. 
d. deutsch. chem. Gesellsch.17. 6 K. MORNER, Zeitschr. f. physioi. Chem. 28,34·u. 42; PATTEN 
ebenda 39; G. EMBDEN ebenda 32; SUTER ebenda 20; FRIEDMANN, HOFMEISTERS Beitr. 3; 
SIEBER und SCHOUBENKO, Arch. d. scienc. bioI. de St. Petersbourg 1; RUBNER, Arch. f. 
Hygiene 19; DRECHSEL, Zentraibi. f. Physioi. 10, S. 529; S. FRANKEL, Sitzungsber. d. Wien. 
Akad. 112, II. b, 1903. 8 VgI. FR. SCHULZ, Zeitschr. f. physioi. Chem. 20; OSBORNE, Connect. 
agric. expo Stat. Ann. Rep. 1900. New Haven; K. MORNER, I. c. 
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Bei der Oxydation von Proteinen mit Salpetersaure wird immer nur ein 
Tell des Schwefels zu Schwefelsaure oxydiert. Der zu Schwefelsaure nicht oxy
dierte Rest besteht, wie C. TH. MORNER1 gezeigt hat, aus Methylsulfosaure 

~~ > S02' Die Saure wurde in verschiedener Menge aus verschiedenen Pro-
3 

teinen - in groBter Menge aus Ovomukoid und in kleinster aus Leim - erhalten. 
Die Saure ist nicht durch Oxydation des Zystins entstanden. 

Ebenso wie man in den Produkten der sauren Hydrolyse von Proteinen, die zwei Bin
dungsformen des Sauerstoffes, die Hydroxylform OH und die Karbonylform in CONH kennt, 
kann man nach TREAT B. J OUNSON 2 zwei analoge Bindungsformen des Schwefels in den 
Proteinen, namlich die Merkaptoform SH, wie in dem Zystin, und die, der Sauerstoffbindung 
in den Polypeptiden (s. unten S. 68) entsprechende Bindungsform NH· CH . CS . NH 
annehmen. Er hat in der Tat auch Thiopolypeptide aus Glykokoll dargestellt, welche den 
entsprechenden Glyzinpolypeptiden analog gebaut sind (vgl. S. 69) und welche, wie gewisse 
Proteine, bei der Saurehydrolyse H 2S abgeben. 

Die Konstitution der Proteine ist noch nicht ermittelt worden, wenn auch 
die groBen Fortschritte der neueren Zeit diese Frage ihrer Losung wesentlich 
naher gefiihrt haben. Zur Erforschung dieser Konstitution hat man die Proteine 
in verschiedener Weise in einfachere Bruchstiicke aufzuspalten versucht, und 
die hierzu benutzten Methoden sind verschiedener Art. Bei diesen Zersetzungen, 
zu welchen nur moglichst gereinigte Proteine zu verwenden sind, erhalt man 
meistens erst groBere Atomkomplexe, Albumosen (und Peptone), welche noch 
den Proteincharakter tragen, die dann aber weiter zerfallen, bis man zuletzt 
einfachere, meistens kristallisierende Endprodukte erhalt. 

Uber die bei hydrolytischer Spaltung durch Mineralsauren darstell
baren Produkte haben zahlreiche altere und jiingere Forscher3 wichtige Unter
suchungen ausgefiihrt. AuBer einigen, spater zu erwahnenden, mehr vereinzelt 
gefundenen Sauren hat man dabei erhalten: Monoaminosauren wie Glykokoll, 
Alanin, Aminobuttersaure, Aminovaleriansaure, Leuzin, Isoleuzin, Norleuzin, 
Serin, Asparagin- und Glutaminsaure, Oxyglutaminsaure, Zystein und dessen 
Disulfid Zystin, Phenylalanin, Tyrosin, Pyrrolidin- und Oxypyrrolidinkarbon
saure, Tryptophan und ferner die drei Hexonbasen Histidin, Arginin und Lysin, 
von welchen die zwei letztgenannten Diaminosauren sind. AuBerdem hat man 
auch Ammoniak, Schwefelwasserstoff, Athylsulfid und Melanoidine, welch letztere 
indessen sekundar geblldete Produkte sein diirften, erhalten. 

Bei der Hydrolyse mit Alkalien entstehen, nach vorhergehender Blldung 
von spater zu besprechenden Zwischenstufen, hauptsachlich die gleichen Spal
tungsprodukte wie bei der Saurehydrolyse mit dem Unterschiede jedoch, daB 
bei der Alkalihydrolyse ein bedeutender Tell der Aminosauren razemisiert und 
also in optisch inaktiver Form erhalten wird, wahrend man bei der Saurehydrolyse 
hauptsachlich optisch aktive Sauren erhalt. Infolge der Alkaliwirkung kann 
auch zum Tell eine weitere Zersetzung stattfinden, welche zur Blldung von ein
facheren Spaltungsprodukten und Ammoniak fiihren kann. Die erwahnte Raze
misierung der Aminosauren durch Alkaliwirkung hat, wie spater gezeigt werden 
solI, auch als ein Mittel zur Unterscheidung voneinander nahestehenden EiweiB
stoffen sich erwiesen. 

Bei Schmelzen von EiweiB mit Xtzkali entweichen .Ammoniak, Methylmerkaptan und 
andere fliichtige Produkte, und es entstehen unter anderem: Leuzin, aus welchem dann 
fliichtige Fettsauren, wie Essigsaure, Valeriansaure und auch Buttersaure hervorgehen, 
ferner Tyrosin, aus welchem spater Phenol gebildet wird, Indol und Skatol. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 93. 2 Journ. of bioI. Chem. 9. 3 Die Literatur und die 
historische Entwicklung dieser Fra.ge findet man in dem Buche von O. COUNHEIM, "Chemie 
der EiweiBkorper", 3. Aufl. 1911. Uber die Hydrolysemethoden und ihre Resultate vgl. man 
besonders: ABDERHALDEN, Handbuch d. biolog. Arbeitsmethoden Abt. I, Teil 7 u. 8, und 
Bioch. Handlexikon, Bd. 4 mit Erganzungsheften. 
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Durch proteolytische Enzyme konnen die meisten Proteine in der
selben Weise wie bei der Hydrolyse mit Sauren oder Alkalien, je nach der Art 
des Enzymes mehr oder weniger vollstandig, gespalten werden. Es entstehen 
in erster Linie Albumosen und Peptone (s. unten), dann auch Polypeptide und 
Aminosauren verschiedener Art, in einzelnen Fallen auch Anhydride von Amino
sauren, Amine, ein wenig Ammoniak u. a. 

Durch bakterielle Zersetzung werden zahlreiche Stoffe gebildet, unter welchen 
besonders die aus den Aminosauren entstandenen von Interesse sind und des
halb im Zusammenhange mit den letzteren erwahnt werden sollen. . 

Bei nicht zu tiefgreifender Einwirkung von ChI or , Brom oder J od auf 
Eiweill tritt das Halogen in mehr oder weniger fester Bindung in das Eiweill 
hinein, und je nach der Verfahrungsweise kann man Derivate von verschiedenem, 
aber konstantem Halogengehalt darstellen. Hierbei wird das Eiweill derart 
verandert, daB es keinen durch Alkali abspaltbaren Schwefel enthalt und ferner 
die Reaktionen von MILLON und von ADAMKIEWIcz-HOPKINS nicht gibt. Das 
Wesentliche bei vollstandiger Jodierung ist nach F. BLUM und E. STRAUSS l 

teils eine feste Bindung von J od am Ringkohlenstoff und teils eine Substitution 
von Wasserstoff durch Jod. Diese Substitution findet in den Aminosauren 
Tyrosin und Histidin statt, wogegen man keine Anhaltspunkte fiir eine Jod
substitution in dem Tryptophan hat. Bei der J odierung kommen daneben auch 
Spaltungs- und Oxydationsprozesse vor, die je nach der Starke der Jodierung 
verschiedene Resultate geben, durch die aber bei hinreichend krii.ftiger J od
wirkung eine Biuretgruppe (s. unten) abiuret wird. Der Eintritt von Jod in das 
Molekiil eines Proteins macht es unzuganglich fiir peptische Verdauung. FUr 
den Eintritt von Brom gelten wahrscheinlich ahnliche Verhaltnisse 2• 

M. SIEGFRIED und H. REPPIN 3 haben die Mengen Brom bestimmt, welche die drei 
Aminosauren Tyrosin, Tryptophan und Histidin unter geeigneten Versuchsbedingungen 
aufnehmen konnen. Sie fanden ferner, daB gewisse Proteine, wie Leim, einige Peptone und 
Edestin, eine groBere Menge Brom als die Summe ihrer Spaltungsprodukte aufnehmen, 
was darauf hindeutet, daB diese Proteine ringformige Komplexe enthalten, die mit Brom 
reagieren und bei der Hydrolyse derart aufgespalten werden, daB das Brom nicht mehr auf 
sie einwirkt. 

Halogenproteine kommen, wie spater gezeigt werden soll, in dem Tierreiche, 
besonders in der Albumoidgruppe, vor, und aus solchen hat man Jod- und Brom
tyrosin isolieren konnen. 

Eine Methylierung von Proteinen hat man in verschiedener Weise ausgefiihrt (KOSSEL 
und S. EDLBACHER'; J. HERZIG und H. LIEB)6. Sowohl iiber den Grad der Methylierung 
wie iiber den Ort derselben ist man jedoch nicht ganz einig. Als N -Methylzahl bezeichnet 
man diejenige Zahl, welche angibt, wieviel Methylgruppen auf je 100 Atome Stickstoff ge
bunden werden. Die Bestimmung dieser Zahl hat, namentlich beziigIich der Protamine, sehr 
auffallende Resultate gegeben, wie unten (siehe die Protamine) des naheren gezeigt werden Boll. 

Salpetersaure gibt verschiedene, gelb und in alkalischer Losung rot
braun gefarbte Produkte, darunter das sog. Xanthoprotein nebst nitrierten 
Albumosen und Peptonen, welche die sog. Xanthoproteinsaurereaktion bedingen. 
Bei Einwirkung von starker Saure in der Warme findet ein tiefgreifender Abbau 
unter Bildung von oxydierten und nitrierten Spaltungsprodukten statt. C. TH. 
MORNER erhielt, auBer reichlichen Mengen Oxalsaure, p- und m-Nitrobenzoe
saure, besonders die erstere, welche einen Beweis fiir das Vorkommen von Phenyl
alanin liefert. Ferner fand er Trinitrophenol, Pikrinsaure, Nitroimidazolkarbon
saure, Imidazolglyoxylsaure, Phenylessigsaure, Benzoesaure, Terephthalsaure, 
a-Oxybuttersaure, welche das Vorkommen von a-Aminobuttersaure in den 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 112 u. 127. 2 Beziiglich chlorierter EiweiBkorper siehe 
E. SALKOWSXI, Bioch. Zeitschr. 136. Die altere Literatur iiber halogenierte Proteine findet 
man bei O.COHNHEIM (FuBnote 1. S.61). 8 Zeitschr.f.physioI.Chem. 90. 'Ebenda.107, 112, 
116. 6 Ebenda. 110, III mit H. LIEB 117. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte AufIage. 5 
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Proteinen anzeigt, und, wie oben angegeben, Methylsulfosaure. T. B. JOHNSON 
und Mitarbeiter haben 0- und m-Nitrotyrosin erhalten und ferner haben KOSSEL 
und Mitarbeiter gezeigt, daB eine Nitrierung in der Guanidingruppe der Proteine 
stattfinden kann. Nach F. LIEBEN findet bei der Nitrierung eine Mononitrierung 
des Tyrosins (und auch des Tryptophane) statt1• 

Durch Oxydation von Eiweill mit Kaliumpermanganat hat MALy eine Saure, die 
.,Oxyprotsulfonsaure", C 51,21; H 6,89; N 14,59; S 1,77; 023,24% erhalten, welohe kein 
Spa.ltungs-, sondern ein Oxydationsprodukt, in welchem die Gruppe SH in SO,OH tiber
gegangen ist, sein solI. Die Saure gibt nicht die MILLoNsche Rea.ktion, lie£ert kem Tyrosin 
oder Indol, gibt aber in der Kalischmelze Benzol. EDLBACHER fand, daB diese Saure bei. 
der Hydrolyse eine reichliche Menge Huminstickstoff, etwa 8 mal so viel wie die Muttersubstanz 
(Ka.sein) liefert, was dafiir spricht, daB nioht Tryptophan, Tyrosin und Lysin allein die 
Huminbildung bei der Saurehydrolyse bedingen. Bei fortgesetzter Oxydation erhielt MALy 
eine andere Saure, die .,Peroxyprotsalire", die indessen nach v. FURTH2 aus mindestens 
drei Sii.uren besteht, aus welch en er weitere Abbauprodukte, "Desaminoprotsauren" und 
"Kyroprotsauren" erhielt. Bei Oxydation von Oxypr~tsaure oder Kasein mit konzentriertem 
Perhydrol erhielt EDLBACHER 3 eine die Biuretrea.ktion noch gebende, in Wasser sehr leicht 
losliche, von ihm "Apokasein" genannte Substanz, die relativ viel reicher an formoltitrier
barem Stickstoff und Amidstiokstoff als die Oxyprotsii.ure war. Bei noch stii.rkerer Oxydation 
erhielt er reichlich das zuerst von LOSSEN' ala Oxydationsprodukt nachgewiesene Guanidin_ 

Das Vorkommen von Proteinen, welche eine Kohle hydra t gru p pe enthalten, 
ist seit langerer Zeit bekannt. Die Natur dieses, durch Saure abspaltbaren Kohle
hydrates ist vor allem durch die Untersuchungen von FRIEDRICH MULLER und 
seinen Schillern, wie von O. SCHMIEDEBERG aufgeklart worden. Als Spaltungs
produkt hat man hierbei regelmaBig einen Aminozucker, entweder Glukosamin 
oder Chondrosamin, erhalten. Nach SCHMIEDEBERG stammt dieses Glukosamin 
von einem mehr komplizierten, von ihm "Hyaloidin" genannten Stoff her, der' 
mit EiweiB verbunden ist und als Hydrolyseprodukte Glukosamin, Hexose und 
Essigsaure liefert (s. unten Muzine). 

Reprasentanten dieser Gruppe von Proteinen sind vor allen die Muzin
substanzen. DaB aber auch sog. echte EiweiBkorper als Spaltungsprodukte 
ein Kohlehydrat liefern konnen, ist zuerst von PAVY an Ovalbumin gezeigt worden. 
Fortgesetzte Untersuchungen von FR. MULLER und anderen 5 haben gelehrt, 
daB das Kohlehydrat auch in diesem Falle Glukosamin ist. Auch in einigen 
anderen EiweiBstoffen, Eiglobulin, Serumglobulin, Serumalbumin, Erbsenglobulin~ 
Albumin der Gramineen, DottereiweiB und Fibrin hat man Kohlehydratkom
plexe, wenn auch bisweilen nur in sehr geringer Menge, nachweisen konnen. In 
anderen EiweiBstoffen dagegen, wie in Edestin (aus Hanfsamen) und Kasein, 
Myosin, reinem Fibrinogen und Ovovitellin hat man mit negativem Erfolge 
nach Kohlehydraten gesucht. Es enthalten also nicht alle EiweiBstoffe eine 
Kohlehydratgruppe, und da die Befunde verschiedener Forscher etwas wider
sprechend sind, miissen fortgesetzte Untersuchungen dariiber entscheiden, ob
die Kohlehydratgruppe in diesen Fallen dem eigentlichen EiweiBkomplexe an
gehort oder nur von Beimengung einer kohlehydrathaltigen Substanz herriihrt. 
Mehrere Beobachtungen sprechen namlich dafii~, daB sogar bei Verarbeitung 
von kristallisierten EiweiBstoffen eine Beimengung von anderen Proteinen leider 
nicht ausgeschlossen ist, was namentlich in Anbetracht der bisweilen nur sehr 
geringfiigigen Kohlehydratmengen nicht zu iibersehen ist. Als Beleg hierfiir' 

1 MORNER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 93, 90, 98, 101, 103; JOHNSON und Mitarbeiter, 
.Journ. of Amer. Chem. Soc. 37, 38; KOSSEL und Mitarbeiter, Zeitschr. f. physiol. Chem .. 
72, 78; F. LIEBEN, Bioch. Zeitschr. 140. 2 Vgl. O. v. FURTH, HOFMEISTERS Beitrii.ge 6 (Lite
ratur). 8 Zeitschr. f. physiol. Chem. 134. 4 LOSSEN, Annal. d. Chem. u. Pharm. 201. 6 Hin
siohtlich der hier in Frage kommenden Literatur kann auf die Arbeit von FR. MULLER, Zeit-· 
schrift f. BioI. 42, von LANGSTEIN, Ergebn. d. Physiol. Jahrg. 1, HOFMEISTERS Beitrage 6 
und SCHMIEDEBERG, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 87, hingewiesen werden. Vgl. ferner 
ABDERHALDEN, BERGELL und DORPINGHAUS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 41 und LANGSTEIN,. 
Bioch. Zeitschr. 127. 
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mag daran erinnert werden, daB OSBORNE und Mitarbeiterl durch sechsmalige 
Umkristallisation von Ovalbumin den Glukosamingehalt desselben, welcher von 
anderen Forschern gleich 7-8-15 0/ 0 gefunden worden ist, auf 1,23% herab
setzen konnten. Bei dieser Sachlage diirfte es jedenfalls noch zu friih sein, die 
Kohlehydratgruppen zu den aus einer Zertriimmerung des eigentlichen Eiweill
komplexes hervorgehenden Kohlenstoffkernen zu rechnen. 

Die oben besprochenen, zum Abbau der Proteine verwendeten Methoden 
haben einen verschiedenen Wert, erganzen aber zum Teil einander. Ala die, 
zur Gewinnung der im Proteinmolekiile vorgebildeten Kohlenstoffkerne ge
eignetsten Methoden diirften aber die Hydrolyse durch verdiinnte Mineralsauren 
bzw. Alkalien und die durch proteolytische Enzyme zu bezeichnen sein. Die 
wichtigsten der nach diesen Methoden bisher erhaltenen Kohlenstoffkerne sind 
folgende: 

I. Der aliphatischen Reihe angehorige Kerne. 
A. Scbwefelfreie aber stickstoft'haltige: 1. Ein Guanidinrest (mit Ornithin zu 

Arginin verbunden). 2. Einbasische Monoamino8iiuren: Glykokoll, Alanin, Aminobutter
siure, Valin, Leuzin, Norleuzin und Isoleuzin. 3. Zweibasi8che Monoamino8iiuren: Asparagin
siure, Glutaminsaure und Hydroxyglutaminsaure. 4. Oxymonoamino8iiuren: Serin, Oxy
aminobernsteinsaure und Oxyaminokorksaure. 5. Einba8i8che Diamino8iiuren: Diamino
essigsaure, Ornithin (aus dem Arginin) und Lysin. 6. Oxydiamino8iiure:n: Oxydiaminokork
siure, Oxydiaminosebazinsaurc, Diaminotrioxydodekansaure, Kasaan- und Kaseinsaure. 

B. Schwefelhaltige: Zystein und dessen Sulfid Zystin, Thiomilchsaure (Merkaptane 
und .!thylsulfid). 

II. Der karbozyklischen Reihe angehorige Kerne. 
Phenylalanin und Tyrosin. 

III. Der heterozyklischen Reihe angehorige Kerne. 
Prolin, Oxyprolin, Tryptophan und Histidin. 

Beziiglich dieser Kohlenstoffkerne ist zu bemerken, daB sie nicht aIle in 
jedem untersuchten Protein gefunden worden sind, und ferner, daB die ver
schiedenen Proteine durch einen verschiedenen Gehalt an einem und demselben 
Spaltungsprodukte, z. B. GlykokolI, Leuzin, Lysin, Tyrosin usw. voneinander 
sich unterscheiden. 

Inwieweit samtliche obengenannte Kohlenstoffkerne im Proteinmolekiile 
vorgebildet sind~ ist Gegenstand etwas strittiger Ansichten gewesen, denn es 
ist nicht ausgeschlossen, daB bei der Hydrolyse einzelne Aminosauren sekundar 
aus anderen entstehen konnen. Wenn dem auch so ist, so widerspricht dies 
jedoch nicht der allgemein angenommenen Ansicht, daB die unvergleichlich 
groBte Menge der aus den Proteinen erhaltenen Spaltungsprodukte aus prafor
mierten Aminosauren besteht. EMIL FISCHER hat gezeigt, daB die Aminosauren 
die Fahigkeit haben, sich leicht aneinander zu lagern, indem unter Austreten 
von Wasser die Amidgruppe der einen Aminosaure mit der Karboxylgruppe der 
anderen sich vereinigt. Diesem Verhalten entsprechend hat man sich, in fiber
einstimmung mit einer von F. HOFMEISTER2 u. a. ausgesprochenen, aber erst 
durch die epochemachenden Untersuchungen von EMIL FISCHER naher begriin
deten Ansicht, die EiweiBstoffe der Hauptsache nach als durch Kondensation 
von Aminosauren entstanden vorgestelIt, wobei man sich die Verkniipfung der 

1 Amer. Journ. of Phy~.iol. 24. 2 tiber den Bau des EiweiBmolekiils. Gesellsch. 
Deutsch. Naturforscher und Arzte, Verhandl. 1902 und Ergebnisse der Physiol., Jabrg. 1, 
Aht. I, S. 759. 

5* 
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letzteren untereinander durch Iminogruppen, etwa nach dem folgenden Schema, 
zu denken hat. 

-NR ·CR ·CO -Nfl ·CR ·CO -NR ·CR ·CO - Nfl ·CR ·CO-
I I I I 
C,Rs CR •. CeR,(OR) CRz • COOR CaRe· CR •. NR •. 

(Leuzin) (Tyrosin) (Asparaginsanre) (Lysin) 

Solche Verkettungen von Aminosauren sind fUr die Synthesen von eiwaiB
ahnlichen Stoffen von der allergroBten Bedeutung. Es liegen schon altere An
gaben von GRIMAUX, SCHUTZENBERGER und PICKERING iiber kiinstliche Dar
stellung von eiweiBahnlichen Substanzen vor, indem es namlich den genannten 
Forschern gelang, aus verschiedenen Aminosauren, teils fiir sich und teils in Ge
mengen mit anderen Stoffen, wie Biuret, Alloxan, Xanthin oder Ammoniak 
Substanzen zu erzeugen, die in mehreren Beziehungen den EiweiBstoffen ahneIn. 
Von groBerem Interesse sind aber die von CURTIUS und seinen Mitarbeitern her
riihrenden Untersuchungen, durch welche die sog. "Biuretbase" (Triglyzyl
glyzinli.thylester) und dann viele andere, dem EiweiB verwandte Sto~fe synthetisch 
dargestellt worden sind. Die unvergleichlich meisten und wichtigsten Arbeiten 
iiber Verkettungen von Aminosauren riihren indessen von E. FISCHER! und 
seinen Schiilern, namentlich ABDERHALDEN, her. Es ist namlich ihnen gelungen, 
eine groBe Menge von zusammengesetzten Stoffen, von FISCHER Polypeptide 
genannt, darzustellen, die, je nachdem sie zwei oder mehrere Aminosauregruppen 
in oben erwahnter Weise, die man "Peptidbindung" nennt, verkuppelt enthalten, 
Di-, Tri-, Tetrapeptide usw. genannt werden. Beispiele von Polypeptiden sind 
also unter zahlreichen anderen. Dipeptide: Glyzyltyrosin, Alanylglyzin, Leuzyl
zystin, Prolylphenylalanin, Leuzylhistidin; Tripeptide: Diglyzylglyzin, Alanyl
glyzyltyrosin, Leuzyltryptophylglutaminsaure; Tetrapeptide: Glyzylglutamyl
diglyzin, Dileuzylglyzylglyzin; Pentapeptide: Tetraglyzylglyzin und Leuzyl
triglyzylglyzin; Hexa- und Heptapeptide: resp. Leuzyltetraglyzylglyzin und 
Leuzylpentaglyzylglyzin. Das am meisten komplizierte, bisher dargestellte 
Polypeptid enthalt 19 Bausteine und ist als l-Leuzyltriglyzyl-l-Ieuzyl-triglyzyl
l-leuzyl triglyzyl-l-leuzyl-pentaglyzyl-glyzin aufzufassen. 

Die groBe Anzahl von aus Proteinen isolierten Aminosauren muB natiirlich 
eine sehr groBe Anzahl von Verkettungen gestatten. Die Anzahl der moglichen 
Kombinationen wird aber noch weiter dadurch vermehrt, daB samtliche Amino
sauren mit Ausnahme des Glykokolls mindestens ein asymmetrisches Kohlen
stoffatom enthalten und dementsprechend zur Entstehung stereochemisch ver
schiedener Peptide Veranlassung geben konnen. So sind, um nur ein einfaches 
Beispiel anzufiihren, aus den zwei optisch aktiven Aminosauren d- bzw. l-Alanin 
und 1- bzw. d-Leuzin die Bildung folgender Dipeptide theoretisch denkbar, nam
lich: d-Alanyl-l-leuzin, d-Alanyl-d-Leuzin, l-Analyl-I-Ieuzin, l-Analyl-d-Ieuzin, 
I-Leuzyl-d-alanin, I-Leuzyl-I-alanin, d-Leuzyl-I-Alanin und d-Leuzyl-d-alanin. 
Da die Proteine optisch aktiv sind und bei der Hydrolyse hauptsachlich optisch 
aktive Aminosauren liefern, sind fiir das Studium der Konstitution der Proteine 
besonders diejenigen Polypeptide von Interesse, welche aus den natiirlich vor
kommenden Aminosauren der Proteine aufgebaut worden sind. 

Die meisten kiinstlichen Polypeptide sind aus Monoaminomonokarbon
sauren aufgebaut; es ist aber auch gelungen, Polypeptide darzustellen, welche 
Diaminosauren oder Aminodikarbonsauren enthalten, und hierdurch wird die 

1 Vgl. PICKERING King's College London, Physiol. Laborat. Collect. Pa.pers 1897, wo auch 
die Arbeiten von GRIMAUX zitiert sind; ferner Journ. of Physiol. 18 und Proc. Roy. Soc. 60, 
1897; SClIUTZENBERGER, Compt. Rend. 106 u.112; CURTIUS, Journ. f. pra.kt. Chem. (N. F.) 
26 u. 70 und Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 37; FISCHER (und Mitarbeiter), Untersuchungen 
iiber Aminosii.uren, Polypeptide und Proteine (1899-1906). Berlin 1906. Vgl. femer: 
ABDERHALDEN, Bioch. Randlexikon Bd. 4 und Handb. d. biolog. Arbeitsmethoden. 
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Anzahl der moglichen Polypeptide noch groBer. Mit der einen Karboxylgruppe 
oder mit heiden einer Aminodikarbonsaure, z. B. der Asparaginsaure, konnen 
namlich andere Aminosauren durch die Amidgruppe verkettet werden. Geht 
man von dem Saureamide, z. B. dem Asparagin, aus, so kann man ein Peptid 
erhalten, welches noch die Gruppe CO~ enthalt und bei totaler Hydrolyse wie 
die meisten Proteine NHsliefert. Solche Polypeptide sind das von E. FISCHER 
und KOENIGS dargestellte Tripeptid Glyzyl-I-asparaginyl-I-Ieuzin: 

~01400· NHOHOO· NHOH(O"HD)OOOH 
I 

01400N14 
und die von TmERFELDER und v. CRAMMl dargestellten glutaminhaltigen Poly
peptide. 

Auch andere Verkuppelungsmoglichkeiten sind denkbar. So ist es z. B. 
wohl moglich, daB die Oxyaminosauren durch ihre Hydroxylgruppe mit anderen 
Aminosauren verkettet werden konnen, und von besonderer Wichtigkeit diirften, 
wie es scheint, die Diketopiperazine, z. B. das zuerst von E. FISCHER dargestellte 

014·00 
Glyzinanhydrid HN< "'/NH, sein. Viele andere Diketopiperazine sind 

"OO.OHz 
von MAILLARD 2 und besonders von ABDERHALDEN und seinen Mitarbeitern dar
gestellt worden. Der letztgenannte hat mit E. KLARMANN S das Glyzinanhydrid 
mit 2 Molekiilen Glykokoll zu 1,4-Diglyzylglyzinanhydrid gekuppelt, und ABDER
HALDEN" hat ferner wenigstens schematisch gezeigt, wie durch Verkniipfung 
von Aminosaure-Diketopiperazinketten ringformige Komplexe entstehen konnten. 

Von Interesse mit Riicksicht auf die Bindungsformen des Schwefels in den Proteinen 
ist die von TREAT B. JOHNSON 6 ausgefiihrte Darstellung von Thiopolypeptiden. Als solche 
hat er dargestellt: das Thioglyzylglyzinthioamid NHzCHzCS . NHCH.CSNHz, welches dem 
Glyzylglyzinamid NHzCHzCO . NHCH.CONHz analog ist, und ferner das Dithiopiperazin 

/CH •. CS) 
NH, NH. 

'CS· CHI 
Polypeptide von hoheren Aminofettsii.uren, wie daB a-Aminolaurylalanin, a-Amino

laurylleuzin u. a., sind von HOPWOOD und WEIZMANN e dargestellt worden. Diese Peptide 
sind anderer Art alB die von BONDI und Mitarbeitern 7 dargestellten sog. Lipoproteide, 
welche keine Verkettungen von nur Aminosii.uren, Bondern Verbindungen zwischen einer 
hOheren Fettsii.ure - wie Laurin- oder Palmitinsii.ure - und einer Aminosii.ure (Glykokoll 
oder Alanin) oder einem Dipeptide (Lauryl-alanylglyzin) sind. 

Methylierte Polypeptide, wie Methyl- und Dimethylleuzylglyzin und Betaindiglyzyl
glyzin 

(CHa)aN . CHICO . NHCH.CO • NHCH.CO 
0 __ --------------

sind ebenfallB bekannt 8• Amide von Aminosii.uren und Dipeptiden sind von BERGELL und 
Mitarbeitern 9 dargestellt worden. 

Die von E. FISCHER zur synthetischen Darstellung von Poly
peptiden ausgearbeiteten Methoden sind in den Hauptziigen folgende: 

Das erste, von fum dargestellte Dipeptid, das Glyzylglyzin, erhielt er aus dem Glyko
kollathylester, welcher in Wasser in ein Diketopiperazin, das Glyzinanhydrid, nach dem 

CHI·CO 
folgenden Schema iibergeht: 2(NHICHICO . 0 • CIHs) = 2CIHsOH + HN( )NH. 

'CO· CHI 
Durch Einwirkung von verdiinntem Alkali wird aus dem Anhydride unter Wasseraufnahme 

1 Zeitschr. f. physio!. Chem. 100. I Chem. Zentralb!. 1915. 3 Zeitschr. f. physio!. Chem. 
129. 'Ebenda 128. Die zahlreichen Arbeiten von ABDERHALDEN und seinen Schiilern findet 
man zitiert in: E. ABDERHALDEN, Proteine, in OPPENHEIMER, Handb. d. Bioch. 2. Aufl., 
1,1924. S Journ. of bio!. Chem. 9. 6 Vg!. Chem. Zentralb!. 1911.1. 7 Bioch. Zeitschr. 17 u. 23; 
s. auch ABDERHALDEN und C. FuNK, Zeitschr. f. physio!. Chem. 60. 8 FISCHER und GLUUD, 
Anna!. d. Chem. u. Pharm. 369; ABDERHALDEN und KAUTZSCH, Zeitschr. f. phYBio!. Chem. 
72 u. 70. 9 Ebenda 64, 60, 67, 97, 99. 



70 Zweites KapiteL 

das Glyzylglyzin, NHaCHaCO • NHCHaCOOH, gebildet, und naoh diesem Prinzipe sind auch 
einige andere Dipeptide dargestellt worden. 

Eine andere Methode von viel groBerer Anwendbarkeit ist die Kuppelung einer Amino
saure mit einem halogenhaltigen Saureradikal, z. B. durch Einwirkung von Brompropionyl
bromid oder -Chlorid auf Glykokoll nach dem Schema: 

CHaCHBrCOCl + NHaCHaCOOH = HCl + CHaCHBrCO . NHCHaCOOH 
(Brompropionylglyzin). Durch nachtragliche Ammoniakbehandlung wird das Halogen (Br) 
durch NHa ersetzt und das Dipeptid Alanylglyzin . 

CHaCHNHaCO . NHCHaCOOH + NH,Br 
erhalten. Durch neue Einwirkung von Brompropionylchlorid und darauffolgende NHa-
Behandlung kann man eine neue Alanylgruppe einfiigen und das Tripeptid Alanylalanyl
glyzin darstellen. Durch neue ,Einwirkung von einem halogenierten Saureradikal kann ein 
anderer AminosiLurerest eingefiihrt und die Kette auf der Seite der Aminogruppe verlangert 
werden. 

Eine Verlii.ngerung der Kette nach der anderen Seite, also nach der des Karboxyls, 
hat FISCHER durch Chlorierung der Aminosauren durch geeignete Behandlung mit Phos
phorpentachlorid bewirkt. Die Karboxylgruppe wird hierbei in COCI iibergefiihrt, wahrend 

CHaCHNHaHCI 
die SiLure gleichzeitig ein Molekiil HCI fmert, z. B. I . In ahnlicher Weise 

COCI 
wie die Karboxylgruppe einer AminosiLure kann auch diejenige eines Polypeptids, resp. 
dessen Halogenazylverbindung chloriert und dann eine neue Aminosaure oder ein neues 
Peptid angekuppelt werden. So hat, um ein Beispiel anzufiihren, FISCHER aus a-Brom
isokapronyldiglyzylglyzin erst a-Bromisokapronyldiglyzylglyzylchlorid dargestellt und aus 
ihm mit Diglyzylglyzin das Heptapeptid, Leuzyl-pentaglyzylglyzin = C,H9CH(NHa)CO· 
(NHCHzCO)5 . NHCHaCOOH erhalten. 

Fiir die verschiedenartigen Kombinationen der optisch wirksamen Aminosauren zu 
Polypeptiden war es von Wichtigkeit, Methoden zur Darstellung dieser verschiedenen Amino
siLuren zu besitzen, und zu dem Zwecke hat FISCHER in vielen FiLllen der sog W ALDENSchen 
Umkehrung sich bedient. Diese besteht darin, daB eine optisch aktive AminosiLure, z. B. 
die I-Form, wenn man sie durch Einwirkung von Nitrosylbromid in die entsprechende Halogen
fettsaure iiberfiihrt, in die optische Antipode, die d-Form, iibergeht. Durch Ammoniak
behandlung erhiLlt man aus ihr nun d-AminosiLure, welche in obengenannter Weise wieder 
in die I-Form zuriickverwandelt werden kann. So erhiLlt man z. B. aus d-Leuzin erst I-Brom
isokapronsaure und dann aus ihr durch Ammoniakeinwirkung I-Leuzin, und iLhnliches 
findet bei der Darstellung der Polypeptide statt. Fiihrt man z. B. durch Umkehrung erst 
das d-Leuzin in I-Bromisokapronylchlorid iiberund kombiniert dann das letztere mit I-Leuzin, 
so erhalt man das Dipeptid I-Leuzyl-I-Ieuzin. Durch Kombination mit Diglyzylglyzin ent
steht das Tetrapeptid I-Leuzyl-diglyzylglyzin usw. Die W ALDENSche Umkehrung gelingt 
nun allerdings nicht fiir aIle Aminosauren; zur Gewinnung der optischen Antipoden kann 
man aber auch anderer Methoden sich bedienen, wie der Darstellung von Alkaloidsalzen 
der Benzoyl- oder Formylverbindungen der razemischen Aminosauren. 

Die fj-Naphthalinsulfoverbindungen der Polypeptide konnen, wie FISCHER, ABDER
HALDEN und FUNK1 gezeigt haben, in gewissen Fallen zur AufkliLrung der Struktur dieser 
Stoffe dienen. Bei Einwirkung von fj-Naphthalinsulfochlorid reagiert namlich die NHz-
Gruppe der am Anfang der Kette stehenden Aminosaure, und bei der nachfolgenden totalen 
Hydrolyse bleibt diese Naphthalinsulfoverbindung ungespaltet. So kann man z. B. ent
scheiden, ob Glyzylalanin oder Alanylglyzin vorliegt, indem man nach der Hydrolyse im 
ersten FaIle Naphthalinsulfoglyzin und Alanin, im zweiten dagegen Naphthalinsulfoalanin 
und Glykokoll (Glyzin) erhalt. Das Tyrosin kann, je nachdem sowohl die NHa- wie die OH
Gruppe frei sind oder nur die eine derselben zuganglich ist, Di- oder Mononaphthalinsulfo
derivate liefem, und hierdurch kann man auch Aufschliisse iiber die Struktur tyrosinhaltiger 
Peptide gewinnen. 

Das oben angedeutete Desamidierungsverfahren von VAN SLYKE (S. 62), wie auch die 
Einwirkung von Dinitrochlorbenzol nach ABDERHALDEN und W. STlXz diirften geeignet 
sein, gewisse Aufschliisse iiber die Struktur der Polypeptide zu liefem. 

Ein Vergleich der kiinstlich dargestellten Polypeptide mit den Proteinen 
undo besonders mit den Abbauprodukten derselben, den sog. Albumosen und 
Peptonen, ist in mehreren Hinsichten und auch beziiglich einiger Reaktionen 
von groBem Interesse. So gibt es unter den Polypeptiden mehrere, welche die 
ffir Proteine iiberhaupt als charakteristisch bezeichnete Biuretreaktion und 

1 E. FISCHER und ABDERHALDEN, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 40; ABDERHALDEN 
und C. FUNK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 64. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 129. 
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auch die Mn..r..oNsche Reaktion zeigen, und ebenfalls mehrere, welche von Tannin, 
Phosphorwolframsaure, AmmoniumsuHat und auch Chlornatrium gefallt werden 
und in ihren Eigenschaften den Albumosen (vgl. unten) recht ii.hnlich sind. Diese 
Verhaltnisse, wie auch die spater zu erwahnende Fallbarkeit einiger Aminosauren 
durch AmmoniumsuHat, oder Chlornatrium Bollen in den folgenden Abschnitten 
weiter besprochen werden. Von ganz besonderer Bedeutung sind, wie ABDER
HALDEN wiederholt hervorgehoben hat, die kiinstlich dargestellten Polypeptide 
fUr die Feststellung der Natur der aus Gemengen erhaltenen Hydrolyseprodukte. 

Von ganz besonderem Interesse ist das Verhalten der Polypeptide zu proteo
lytischen Enzymen. Da die aus optisch aktiven Aminosauren aufgebauten Poly
peptide optisch aktiv sind, hat man in der Kombination der polarimetrischen 
Untersuchung mit dem enzymatischen Abbau ein, namentlich von ABDERHALDEN 
naher 'begriindetes und vervollkommnetes Mittel, strukturisomere Polypeptide 
voneinander zu unterscheiden und die Identitat gewisser bei Verdauungspro
zessen erhaltener Polypeptide mit den entsprechenden, synthetisch dargestellten 
zu priifen. 

Die Ansicht, daB in den Proteinen Aminosaureverkettungen derselben Art 
wie in den Polypeptiden vorkommen, hat in der Tat eine krii.ftige Stiitze darin 
erhalten, daB zahlreiche Forscher, in erster Linie ABDERHALDEN und seine Mit
arbeiter, unter den Abbauprodukten verschiedener Proteine mittelB proteo
lytischer Enzyme oder Saurehydrolyse Polypeptide verschiedener Art haben 
nachweisen konnen1 . Hierkonnen nur einige Beispiele angefiihrt werden, wie 
d-Alanylglyzin, Glyzyl-d-Alanin, Glyzyl-l-Tyrosin, Prolyl-I-Phenylalanin, d-Valyl
d-Valin, d-Alanyl-glyzyl-I-Tyrosin u. a. 

In diesem Zusammenhange diirfte es von Interesse sein, zu erwii.hnen, daB 
F. G. HOPKINS:! aus Hefezellen, Muskeln und Leber ein Peptid, das Glutathion 
isoliert hat, welches jedoch nicht als Spaltungsprodukt eines groBeren Komplexes 
erhalten wurde. "Das Glutathion" ist aus Glutaminsaure und Zystein aufgebaut 
und scheint von groBer Bedeutung fiir die Reducto-Oxydationsprozes!\e in den 
Geweben zu sein (s. Kap. 17). ' 

DaB fUr den Aufbau der Proteine P eptid bi n d ungen von groBer Bedeutung 
sind, ist nach dem Obigen nicht zu bezweifeln. DaB daneben auch andere Bin
dungen vorkommen konnen, hatte schon EMIL FISCHER ausdriicklich betont, 
und hier kommen besonders die Anhydride in Betracht. DAKIN hat aus Gelatine 
eine Verbindung isoliert, die wahrscheinlich ein Oxyprolyl-prolinanhydrid ist, 
und aus Kasein hat er d-Isoleuzyl-Valinanhydrid erhalten3 . Auch auf diesem 
Gebiete haben aber ABDERHALDEN und seine SchUler die zahlreichsten Unter
.suchungen ausgefiihrt und aus verschiedenen Proteinen eine groBe Zahl von 
.Diketopiperazinen, nebst einigen noch mehr komplizierten Anhydriden dargestellt. 
Als Beispiele mogen angefiihrt werden: d-Alanylglyzinanhydrid; I-Phenyl
alanyl-d-alaninanhydrid; Leuzinimid; I-Prolyl-d-Valinanhydrid; ein aus drei Mol. 
I-Prolin und einem Mol. Glykokoll bestehendes Anhydrid, ein anderes, welches 
aus zwei Mol. I-Prolin, einem Mol. l-Oxyprolin und einem Mol. Glykokoll be
stand und ein aus einem Mol. Serin, drei Mol. Alanin und einem Mol. Glykokoll 
.bestehendes anhydridartiges Produkt. 

Wahrend man friiher die Proteine hauptsachlich alB aus peptidartig an
einander gebundenen Aminosauren aufgebaut betrachtete, ist man in neuerer 
Zeit zu der Ansicht gelangt, daB Anhydride und ringformige Komplexe wesent
liche Bestandteile des Proteinmolekiiles sind. Die Arbeiten DAKINS und ABDER
HALDENS iiber Diketopiperazine und ringformig gebaute Anhydride als Spaltungs
produkte von Proteinen sind schon erwahnt worden; in neuerer Zeit sind aber 

. 1 VgI. die tibersicht von ABDERHALDEN in OPPENHEIMERS Handb. d. Bioch. 2. Auf I., 
1, 1924. 2 Bioch. Journ. lii. 3 Ebenda 12 und Journ.of bioI. Chern. 44. . 
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W. SSADIKOW und N. ZELINSKyl mehr entschieden fiir die Ansicht von dem Vor
kommen komplexer Anhydride in den Proteinen eingetreten. Bei der Hydrolyse 
mit schwach wirkenden Sauregraden bei hohen Temperaturen in Autoklaven 
erhielten sie namlich, unter anderen Produkten, neben verhaltnismaBig wenig 
Aminosauren eine reichliche Menge von Anhydriden, die teils nur einen Diketo
piperazinring (Peptinring genannt) und teils mehrere solche enthalten sollen. 
Die letzteren, die komplexen Anhydride (zum Unterschied von E. FISCHERS 
Polypeptiden Polypeptine genannt), betrachten sie als in dem Proteinmolekiile 
prafor!niert vorhanden. 

N. TROENSEGAARD 2, welcher die Proteine bei AusschluB von Wasser nach 
vorausgegangener Azetylierung (zur Stabilisierung etwa vorhandener Pyrrol
gruppen) gespaltet hat, ist der Ansicht, daB die Proteine groBtenteils aus hetero
zyklischen Ringen (Imidazol-, Pyridin- und Pyrrolringen) aufgebaut sind, die 
durch Alkalien, Sauren und Enzymen leicht aufgespaltet werden konnen und 
durch Hydrolyse die bekannten Aminosauren liefern. Er hat auch nach seinem 
Verfahren reichlich Spaltungsprodukte heterozyklischer Natur, und zwar be
sonders Pyrrolverbindungen erhalten. 

Da namentlich ABDERHALDEN und KOMM3 gezeigt haben, daB Dipeptide 
sogar beirn Erhitzen in Wasser in Anhydride ubergehen, war es wichtig, zu ent
scheiden, ob die bei der Hydrolyse von Proteinen erhaltenen Anhydride sekundar 
entstandene Produkte sind oder ob solche Anhydride in den Proteinen praformiert 
vorkommen. Diese Frage haben ABDERHALDEN und seine Mitarbeiter W. STIX, 
E. KLARMANN und E. SCHWAB' besonders fiir die Diketopiperazine untersucht. 
Sie haben gezeigt, daB bei der Reduktion zwar die Diketopiperazine, nicht aber 
die Peptide in Piperazine ubergehen und daB die Anhydride mit mehreren 
Reagenzien charakteristische Farbenreaktionen geben. Es ist weiter ihnen gelungen, 
aus Seidenfibroin, bzw. dessen Pepton, nach erfolgter Reduktion Piperazine zu 
isolieren, die gewissen Diketopiperazinen entsprechen, und endlich haben sie 
gefunden, daB samtliche von ihnen untersuchten Proteine und hochmolekularen 
Peptone direkt die fraglichen Farbenreaktionen der Anhydride geben. 

Das Vorkommen in den Proteinen von sowohl Diketopiperazinen wie peptid
artig verbundenen Aminosauren unterliegt wohl also keinem Zweifel. Inwie
weit auch andere zyklische Komplexe in den Proteinen vorkommen, laBt sich 
aber noch nicht sicher sagen. Da man in dem Proteinmolekule eine groBere An
zahl von sowohl COOH- wie endstandigen N~-Gruppen annehmen muB, ist es 
leicht verstandlich, daB die Proteine ebenso wie die Aminosauren als amphotere 
Elektrolyte sich verhalten, die stark hydrolytisch dissoziierbar sind und sowohl 
vielbasische Sauren wie vielsaurige Basen sein konnen. In dieser Hinsicht ver
halten sich indessen die verschiedenen Proteine etwas verschieden, indem einige, 
wie die Protamine, stark basisch sind, andere, wie das Kasein, iiberwiegend wie 
Sauren sich verhalten, wahrend andere gewissermaBen eine Mittelstellung ein
nebmen. Auf diesem Verhalten wie auf ihrer chemischen Konstitution iiberhaupt 
ist es indessen leider noch nicht moglich, eine Klassifikation der Proteine zu 
grunden. Die auBeren Eigenschaften derselben, wie die Loslichkeits- und Fall
barkeitsverhaltnisse, liefern ihrerseits einen gar zu unsicheren Einteilungsgrund, 
und zwar um so mehr, als man bei der Untersuchung von Proteinen in der Regel 
nicht entscheiden kann, ob man !nit einem reinen Stoffe oder mit verunreinigten 
Substanzen bzw. mit Gemengen von solchen zu tun hat. Die Erfahrung hat 
gezeigt, daB die Loslichkeit bzw. Fallbarkeit der Proteine durch Gegenwart von 
anderen Stoffen stark beeinfluBt werden kann, und es ist unter solchen Um
standen nicht moglich, auf Grund solcher Eigenschaften eine, den Anforderungen 

1 Bioch. Zeitschr. 136, 137, 141 u. 147. 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 112, 127, 130, 133 
u. 142. 3 Ebenda. 139. 'Ebenda 129, 139, 140. 
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der Wissenschaft entsprechende Klassifikation der Proteine durchzufiihren. Auf 
der anderen Seite kann man aber der Ubersichtlichkeit halber eine Klassifikation 
nicht ganzlich entbehren, und da man sie bisher allgemein zum wesentlichen Teil 
auf die LoslichkeitB- und Fallbarkeitsverhaltnisse gegriindet hat, folgt hier eine 
solche, nach den bisher befolgten Prinzipen ausgearbeitete schematische V'ber
sicht der Hauptgruppen der Proteine. 

I. Einfache Proteine. 

A. Eigentliche EiweiBstoffe. 
Albumine 
Globuline 
Phosphoproteine (Nukleoalbumine) 
(Koagulierte EiweiBstoffe.) 
Histone. 
(Protamine 1) 

(Serumalbumin, Laktalbumin u. a.). 
(Fibrinogen, Serumglobuline u. a.). 
(Ovovitellin, Kasein u. a.). 

B. Albumoide oder Proteinoide. 
Keratine. 
Elastin. 
Kollagen und Glutin. 
Retikulin. 
(Fibroin, Berizin, Koilin, Komein, Spongin, Byssus u. a.). 

C. Abbauprodukte einfacher Proteine. 
Alkali- und Azidalbuminate. 
Albumosen, Peptone, Polypeptide. 
(Aminosii.uren. ) 

II. Znsammengesetzte Proteine (Proteide). 
Glykoproteide (Muzinsubstanzen, Ichthulin u. a.) 
Nukleoproteide. 
Chromoproteide (Hamoglobin, Hamozyanin). 

Zu dieser Ubersicht ist indessen zu bemerken, daB man bei Untersuchungen 
von tierischen Fliissigkeiten und Geweben nicht selten Proteinen begegnet, 
die schwer oder nicht in das obenstehende Schema einzupassen sind. Ander
seits darf man nicht iibersehen, daB auch Zwischenstufen zwischen den verschie
denen Gruppen von Proteinen vorkommen, wodurch eine scharfe Trennung 
dieser Gruppen voneinander sehr erschwert oder in gewissen Fallen sogar un
moglich gemacht wird. 

I. Einfache Proteine. 

A. Eigentliche EiweiBstoife. 
Die Eiweillstoffe sind nie fehlende Bestandteile des tierischen und pflanz

lichen Organismus. Insbesondere findet man sie im Tierkorper, wo sie die Haupt
masse der festen Bestandteile der Muskeln und des Blutserums darstellen und 
wo sie iibrigens so allgemein verbreitet sind, daB as iiberhaupt nur wenige tierische 
Se- und Exkrete, wie Tranen, Schweill und Harn gibt, in welchen sie vielleicht 
fehlen oder jedenfalls nur spurenweise vorkommen. 
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Samtliche EiweiBstoffe enthalten Kohlenstoff, Wasserstoff, Stick
stoff, Sauerstoff und SchwefeP; einige enthalten auBerdem auch Phos
phor. Eisen findet man gewohnlich spurenweise in ihrer Asche. Die elemen
tare Zusammensetzung der verschiedenen EiweiBstoffe ist zwar ein wenig ab
weichend, aber die Schwankungen bewegen sich doch innerhalb verhaltnismaBig 
enger Grenzen. FUr die naher studierten, tierischen EiweiBstoffe hat man fiir 
die aschefrei gedachte Substanz folgende Grenzwerte gefunden: 

C . 50,5 -54,6 % 
H 6,5 - 7,3 " 
N 15,0 -17,6 " 
S . 0,5 - 2,2 " 
P . 0,42- 0,85 " 
o . 21,50-23,50 " 

Eigenschaften. Die EiweiBstoffe sind geruch- und geschmacklos, in den 
meistenFalien amorph. Die in den Eiern einiger Fische undAmphibien vorkommen
den Kristalioide (D 0 t terp la t tch en) bestehen nicht aus reinem, sondern aus stark 
lezithinhaltigem EiweiB, wie es scheint an Mineralstoffe gebunden. Aus mehreren 
Pflanzensamen ist dagegen kristallisierendes EiweiB 2 dargestelit worden, und 
auch die Darsteliung vonkristallisiertem tierischem EiweiB gelingt nunmehr 
leicht (vgl. Serum- und Eialbumin, Kapitel 5 und 13). In trockenem Zustande 
stelien die EiweiBstoffe ein weiBes Pulver oder gelbliche, harte, in diinnen Schichten 
durchsichtige Lamelien dar. Einige EiweiBstoffe IOsen sich in Wasser, andere 
dagegen nur in saIzhaltigen oder schwach alkalischen bzw. sauren Fliissigkeiten, 
wahrend andere wiederum auch in solchen unloslich sind. Die Losungen der 
EiweiBstoffe sind optisch aktiv und drehen die Ebene des polarisierten Lichtes 
nach links. Die EiweiBstoffe hinterlassen bei ihrer Verbrennung regelmaBig 
etwas Asche, und es war deshalb lange fraglich, ob es iiberhaupt irgend einen 
in Wasser ohne Beihilfe von Mineralstoffen IOslichen EiweiBstoff gebe. SORENSEN3 

hat jedoch durch Aussalzen mit Ammoniumsulfat oder einigen anderen Am
moniumsaIzen kristallisiertes aschefreies Ovalbumin dargestellt, welches indessen, 
wie es scheint, eine Verbindung mit der Saure des angewandten SaIzes sein diirfte. 

Wie oben angegeben, sind die EiweiBstoffe amphotere Elektrolyte und zwar 
sowohl vielsaurige Basen wie vielbasische Sauren. Uber das Basen- und Saure
bindungsvermogen verschiedener EiweiBstoffe liegt eine groBe Anzahl von Unter
suchungen vor, die hier nicht kurz wiedergegeben werden konnen. Beziiglich 
derselben, der bei solchen Untersuchungen versuchten, verschiedenen Methoden 
wie auch beziiglich der Dissoziation der EiweiBsaIze wird auf groBere Handbiicher 
hingewiesen. 

Aus ihren neutralen Losungen konnen die EiweiBstoffe durch NeutralsaIze 
(NaCI, N~S04' MgS04, (NH4)2S04 und viele andere) in hinreichender Konzen
tration ausgesaIzen werden. Bei diesem AussaIzen bleiben die Eigenschaften 
unverandert, und der V organg ist insoferne reversibel, als durch Verminderung 
der SaIzkonzentration die Faliung wieder geliist wird. Die einzelnen EiweiB
stoffe verhalten sich demselben SaIze gegeniiber wesentlich verschieden; aber 
auch zu einem und demselben EiweiBstoffe verhalten sich die verschiedenen 
NeutralsaIze in verschiedener Weise, indem namlich einige faliend, andere da
gegen trotz ausreichender Loslichkeit iiberhaupt nicht faliend wirken. Auf Grund 
der Untersuchungen von P. PFEIFFER4 und seinen Mitarbeitern iiber das Ver
halten der Aminosauren zu NeutralsaIzen scheint es, als wiirde fiir die Beziehungen 
zwischen EiweiBstoffen und NeutralsaIzen vor aliem der Aminosaurecharakter 
der ersteren maBgebend sein. 

1 Vgl. FuBnote 4 S.63. 2 Vgl. MAsCHKE, Journ. f. prakt. Chem. 74; DRECHSEL ebenda 
(N.F.) 19; GRUBLER ebenda(N.F.) 23; RITTHAUSEN ebenda,(N. F.) 2ii; SCHMIEDEBERG, Zeit
schr. f. physiol. Chem.1; WEYL ebenda 1. 3 Ebenda 103; mitPALITZSCH ebenda 130. '" Zeit
schr. f. physiol. Chem. 81, 85, 97, 133 und 135 und Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 48. 
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Das Verhalten verschiedener EiweiBstoffe zu einem und demselben SaIze, 
wie z. B. MgS04 oder (NH4)2S04' hat man vielfach zur Isolierung derselben be
niitzt und man hat hierauf besondere Methoden zur Trennung derselben durch 
fraktionierte Fallung gegriindet. Es hat sich aber gezeigt, daB diese Methoden 
an groBen Fehlerquellen leiden und nur bei ganz besonderer Versuchsanordnung 
brauchbare Resultate geben1• 

Anders als beim AussaIzen liegen die Verhaltnisse bei der Fallung von Ei
weiBlosungen mit SaIzen der schweren Metalle. Die Art der hierbei entstehen
den Niederschlage (oft Metallalbuminate genannt) ist noch nicht hinreichend 
aufgeklart worden. In einigen Fallen scheint es sich um Verbindungen in stochio
metrischen Verhaltnissen zu handeln; meistens scheint man aber der Ansicht 
zu sein, daB man es hier mit Adsorptionsverbindungen von EiweiB .mit Metall
saIzen zu tun hat. Diese Verbindungen sind insoferne irreversibel, als durch Ver
diinnung mit Wasser oder Entfernung des SaIzes mittels Dialyse das unver
anderte EiweiB nicht wiedergewonnen wird. Auf der anderen Seite konnen solche 
Niederschlage, wenigstens in gewissen Fallen, in einem UberschuB der SaIz
losung oder der EiweiBlosung sich wieder auflOsen. 

Die Ausfallung der EiweiBstoffe wie auch anderer lOslichen Proteine durch 
SaIze steht in naher Beziehung zu ihrer kolloiden Natur, und in dieser Hinsicht 
kann also auf das in dem Kapitel 1 Gesagte hingewiesen werden. Die EiweiB
stoffe diffundieren im allgemeinen nicht oder nur sehr wenig durch eine tierische 
Membran und sind dementsprechend in den allermeisten Fallen von ausgepragter 
kolloider Natur im Sinne GRAHAMS. Sie gehoren zu den hydrophilen Kolloiden; 
ihre Losungen zeigen jedoch aile "Ubergange von den typischen kolloiden zu den 
echten Losungen. Als solche "Ubergange sind besonders zu bezeichnen die Lo
sungen der unten zu besprechenden Albumosen und Peptone, welche Losungen 
durch geringere Viskositat, groBere Filtrations- und Diffusionsfahigkeit, ge
ringere Fallbarkeit durch Alkohol, Nichtkoagulierbarkeit beim Sieden und ge
ringere Neigung zur Ausflockung durch SaIzzusatze ausgezeichnet sind. Uber 
die EiweiBstoffe oder Proteine iiberhaupt als Kolloide vgl. man Kapitel 1. Eine 
mehr ausfiihrliche Besprechung der allgemeinen Chemie der Proteine findet man 
bei H. fuNDOVSKY in OPPENHEIMERS Handb. d. Bioch. I, S. 555-595. 

Diejenigen EiweiBstoffe, die der gewohnlichen Ansicht nach in den tieri
schen Saften und Geweben vorgebildet sind und aus ihnen mit Erhaltung ihrer 
urspriinglichen Eigenschaften durch inqifferente chemische Mittel isoliert werden 
konnen, nennt man native EiweiBstoffe. Aus den nativen Eiweillstoffen 
konnen durch Erhitzen, durch Einwirkung verschiedener chemischen Reagenzien, 
wie Sauren, Alkalien, Alkohol u. a., wie auch durch proteolytische Enzyme 
neue EiweiBmodifikationen mit anderen Eigenschaften entstehen. Diese neuen 
EiweiBstoffe nennt man zum Unterschied von den nativen denaturierte Ei
weiBstoffe. 

Bei der Ausfallung mit Alkohol ist der V organg reversibel, denn der Nieder
schlag lOst sich wieder bei unmittelbarer Verdiinnung mit Wasser. Durch die 
Einwirkung des Alkohols werden indessen die EiweiBstoffe - einige leicht und 
rasch, andere schwieriger und mehr langsam - verandert; das EiweiB lOst sich 
dann nicht mehr in Wasser und ist denaturiert worden. 

Beim Erhitzen der Losung eines nativen EiweiBstoffes wird das EiweiB 
bei einer fiir verschiedene EiweiBstoffe verschiedenen Temperatur denaturiert. 
Bei passender Reaktion und im iibrigen giinstigen auBeren Bedingungen konnen 
die meisten EiweiBstoffe dabei in fester Form als geronnenes oder "koaguliertes" 

1 VgI. COHNHEIM, Chemie der EiweiBk5rper, 3. Auf I. 1911; PINKUS, Journ. of Physiol. 
27; W. PAULI, HOFMEISTERS Beitrage 3, S. 225; HASLAM, Journ. of physiol. 32. 
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Eiweill Bich aUBBcheiden. Da aber hierbei wie gesagt eine Denaturierung statt
findet, ist der Vorgang irreversibel. Diese Denaturierung findet schon vor der 
Koagulation statt; und nach J. LESLIE fuRRISl kann sie z. B. bei dem Ovalbumin 
dadurch direkt nachgewiesen werden, daB das denaturierte EiweiB eine starke 
Nitroprussidnatriumreaktion (Zysteinreaktion) gibt, wahrend das native Ov
albumin die Reaktion nicht oder nur auBerst schwach gibt. Die Temperatur, 
bei welcher die Gerinnung erfolgt, ist fUr denselben EiweiBstoff unter verschie
denen Versuchsbedingungen eine wechselnde. Die Gerinnungstemperatur bei 
neutraler Reaktion in neutralsalzhaltiger Losung ist aber unter sonst gleichen 
Verhaltnissen auch fUr verschiedene EiweillBtoffe eine verschiedene, und man 
hat deshalb in vielen Fallen diese Koagulationstemperatur als g!lteB Mittel zum 
Nachweis und zur Trennung verschiedener EiweiBstoffe beniitzt. Uber die Brauch
barkeit dieses Mittels sind indesBen die Ansichten geteilt, und ahnlich verhalt 
es sich mit der Frage von dem Wesen der Hitzegerinnung, ihrer Beziehung zu dem 
isoelektrischen Punkte und den Bedingungen, unter welchen sie Btattfindet 
(vgl. Kapitel 1). 

Eine Denaturierung kanp, wie gesagt, auch durch Einwirkung von Sauren, 
Alkalien oder Salzen der schweren Metalle, in gewissen Fallen sogar durch Wasser 
allein, ferner durch Einwirkung von Alkohol, Chloroform (SALKOWSKI) und Ather, 
durch starkes Schiitteln (RAMSDEN), durch Zerreiben von eingetrocknetem, 
wasserloslichem Eiweill (E. HERZFELD und R. KLINGER) u. a. zustande kommen2• 

Eine Adsorption von EiweiBkorpern durch Kieselsaure und kolloides 
Eisenhydroxyd und auch durchKaolin, kann vielfachstattfinden und zwarin solchem 
Umfange, daB man zur EnteiweiBung einer Losung des kolloiden Eisenhydroxyds 
oder des Schiittelns mit Kaolin sich bedienen kann (RONA und MICHAELIS)3. 
DaB die EiweiBstoffe als Schutzkolloide fUr Suspensionskolloide dienen konnen, 
ist schon in dem Kapitel 1 erwahnt worden. Ebenso kann eine Mastixsuspension 
durch iiberschiissige EiweiBlosung gegen die fallende Wirkung von Elektrolyten 
geschiitzt werden, wahrend umgekehrt eine EiweiBlosung, mit reichlicher Menge 
Mastixemulsion gemischt, von verhaltnismaBig geringen Elektrolytmengen ge
fallt wird. Auf diesem letzteren Verhalten griindet sich eine andere EnteiweiBungB
methode von MICHAELIS und RONA '. Ein und dasselbe Adsorbens kann iibrigens 
auf verschiedene geloste Proteine eine verschiedene Wirkung ausiiben (RAKUSIN) 6. 

"'Ober die elektrische Ladung des EiweiBes unter verschiedenen Verhalt
nissen, die Wanderung desselben im elektrischen Stromgefalle und den isoelektri
schen Punkt ist schon im Kapitel 1 berichtet worden. 

Das Molekulargewicht der EiweiBstoffe hat man nach verschiedenen, 
mehr oder weniger unsicheren Methoden zu bestimmen versucht 8. DaB die Eiweill
stoffe ein hohes Molekulargewicht haben, scheint Bicher zu sein; aber die An
gaben iiber die GroBe desBelben schwanken bedeutend, und diese GroBe ist natiir
lich fiir verschiedene EiweiBstoffe eine verschiedene. FUr die bisher unterBuchten 
eigentlichen EiweiBstoffe hat man Werte, die zwischen 4000-6000-10000 
schwanken, gefunden. FUr daB kristallisierte Ovalbumin hat SORENSEN 7 den 
Wert etwa 34000 gefunden. 

Von allgemeinen EiweiBreaktionen gibt es eine groBe Anzahl. Hier 
konnen nur die wichtigsten angefiihrt werden. Um die "Obersicht derBelben zu 
erleichtern, werden sie hier auf folgende zwei Gruppen verteilt. Hierzu ist jedoch 
zu bemerken, daB dieFallungBreaktionen nicht nur fUr losliche, eigentliche EiweiB-

1 Proc. roy. Soc. Ser. B. 94. 2 V gi. SALKOWSKI, Zeitschr. f. physioi. Chem. 31; FR. KRUGER, 
ZeitBchr. f. BioI. 41; LOEW und Aso, Bull. Coll. agric. Tokio 4; W. RAMSDEN, ZeitBchr. f. 
physikal. Chem. 47 und Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894; E. HERZFELD und KLINGER, Bioch. 
Zeitschr. 78; W. WIECHOWSKI, Ebenda. 81. 8 Bioch. Zeitschr. Ii. 4 Ebends. 2, 3 u. 4. 6 M. A. 
RAKUSIN, Ber. d. deutsch. chem. GesellBchaft 1i6. B Vgl. insbesondere SCHULZ, Die GroBe 
des EiweiBmolekiilB, Jens. 1903. 7 SORENSEN, ZeitBchr. f. phYBiol. Chem. 106. 
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stoHe, sondern auch fiir andere, losliche Proteine mehr oder weniger allgemein 
giiltig sind. Die Farbungsreaktionen gelten mit einzelnen, spater zu erwahnen· 
den Ausnahmen fUr Proteine, lOsliche oder unlosliche, iiberhaupt. 

a) Fiillungsreaktionen der EiweiBstoHe. 
1. Die Koagulationsprobe. Eine alkalische EiweilllOsung gerinnt beim 

Sieden nicht, eine neutrale nur teilweise und unvollstandig und die Reaktion 
muB deshalb etwas sauer sein. Man erhitzt die neutralisierte Fliissigkeit zum 
Sieden und setzt erst nach dem Aufkochen vorsichtig die passende Menge Saure 
zu. Es entsteht dabei ein flockiger Niederschlag, und das von ihm getrennte 
Filtrat ist bei richtiger Arbeit wasserklar. Verwendet man zu der Probe ver
diinnte Essigsaure, so kann man zu der siedend heiBen Losung, je nach dem Ei
weillgehalte, auf je 10-15 ccm Fliissigkeit 1, 2-3 Tropfen, wenn vor dem Zu
satze jedes neuen Tropfens zum Sieden erhitzt wird, zusetzen. Verwendet man 
dagegen verdiinnte Salpetersaure (von 25 %), so miissen auf die obengenannte 
Menge Fliissigkeit, ebenfalls erst nach vorausgegangenem Aufkochen, 15-20 
Tropfen Salpetersaure zugesetzt werden. Setzt man nur wenige Tropfen Salpeter
saure zu, so entsteht eine lOsliche Verbindung von Saure und EiweiB, welche erst 
von mehr Saure gefallt wird. Einer salzarmen EiweilllOsung soIl man erst etwa 
1 % NaCI zusetzen, weil die Kochprobe sonst, besonders bei Anwendung von 
Essigsaure und Gegenwart von nur wenig Eiweill, leicht millgliickt. 

2. FiUlbarkeit durch Alkohol. Die Losung darf nicht alkalisch reagieren, 
sondern muB neutral oder schwach sauer sein. Sie muB auBerdem eine geniigende 
Menge NeutralsaIz enthalten. 

3. VonNeutralsalzen, wieNa2SO, oder NaCI, bis zur Sattigung eingetragen, 
werden einige EiweillstoHe, aber nicht aIle, gefallt. A1s allgemeines Fallungs
mittel gilt jedoch das Ammoniumsulfat, bis zur Sattigung in der Fliissigkeit 
gelost. Bei Gegenwart von freier Essigsaure oder SaIzsaure konnen jedoch auch 
die obengenannten SaIze, NaCI oder N~SO" in geniigender Konzentration ein 
allgemeines Fallungsmittel fUr EiweiBstoffe werden. 

4. Fallbarkeit durch Metallsalze, wie Kupfersul£at, Eisenchlorid, 
neutrales und basisches Bleiazetat (in nicht zu groBer Menge), Quecksilber
chlorid u. a. Hierauf griindet sich die Anwendung des Eiweilles als Gegengift 
bei Vergiftungen mit Metallsalzen. 

5. Fallung durch Mineralsauren bei Zimmertemperatur. Das Ei
weill wird von den drei gewohnlichen Mineralsauren in passender Menge, nicht 
aber von Orthophosphorsaure gefallt. Wird Salpetersaure in einem Reagenz
glaschen vorsichtig mit Eiwei310sung iiberschiittet, so tritt an der Beriihrungs
stelle eine weiBe, undurchsichtige Scheibe oder Schicht von gefalltem Eiweill 
auf (HELLERS EiweiBprobe). 

6. Fallbarkeit durch sog. Alkaloidreagenzien. Hierher gehOren: 
die Fallbarkeit durch Metaphosphorsaure und Ferrozyanwasserstoff
saure, welch letztere Reaktion gewohnlich mit Ferrozyankaliumlosung in essig
saurer Fliissigkeit ausgefiihrt wird; Fallbarkeit durch Phosphorwolfram
saure oder Phosphormolybdansaure bei Gegenwart von freier Mineral
saure; Fallbarkeit durch Kaliumquecksilberjodid oder Kaliumwismut
jodid in einer mit SaIzsaure angesauerten Losung; Fallbarkeit durch Gerb
saure in essigsaurer Fliissigkeit, wobei zu beachten ist, daB bei Abwesenheit 
von NeutralsaIz oder bei Gegenwart von freier Mineralsaure die Fallung aus
bleiben kann und daB man deshalb, um dieselbe hervorzurufen, in diesen Fallen 
etwas Natriumazetat zusetzen solI; Fallbarkeit durch Pikrinsaure nach An
sauern mit einer organischen Saure. Das EiweiB wird ferner gefallt von 
Trichloressigsaure in einer Konzentration von 2-5 % , von Phenol, 
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Salizylsulfonsaure, Nukleinsaure, Taurocholsaure und Chondroitin
schwefelsaure bei saurer Reaktion. 

b) Fiirbungsreaktionen der EiweiBstoHe. 
1. Die Mn..LoNsahe Reaktion1 • Eine Losung von Quecksilber in Salpeter

saure, welche etwas salpetrige Saure enthalt, gibt in EiweiBlOsungen einen Nieder
schlag, welcher bei Zimmertemperatur langsamer, beim Kochen dagegen rasch 
rot gefarbt wird und auch der Fliissigkeit eine starkere oder schwachere rote Farbe 
geben kann. Auch feste EiweiBstoffe werden von dem Reagenze in derselben 
Weise gefarbt. Diese Reaktion riihrt von dem Tyrosin her und wird auch mit 
anderen monohydroxylierten Benzolderivaten erhalten. Nach O. NASSE2 ver
wendet man am beaten eine wasserige Losung von Merkuriazetat, welcher man 
beim Ausfiihren der Probe einige Tropfen einer 1 %igen Losung von Kalium
oder Natriumnitrit und notigenfalls ein wenig Essigsaure zusetzt. 2. Xantho
proteinsaurereaktion. Mit starker Salpetersaure geben die EiweiBstoffe in 
der Siedehitze gelbe Flockchen oder eine gelbe Losung. Nach Ubersattigen mit 
Ammoniak oder Alkalien wird die Farbe orangegelb, herriihrend von der Ein
wirkung der Saure auf die Tyrosin- und Tryptophangruppen der Proteine. 3. Die 
Reaktion von An.AMKIEWIOZ. Setzt man einem Gemenge von 1 Vol. konzen
trierter Schwefelsaure und 2 Vol. Eisessig ein wenig Eiweill zu, so wird die Fliissig
keit, langsamer bei Zimmertemperatur und rascher beim Erwarmen, schon rot
violett. Diese Reaktion kommt nach HOPKINS und COLE3 nur bei Anwendung 
von glyoxylsaurehaltigem Eisessig zum Vorschein. Nach den genannten For
schern ist es auch besser, Glyoxylsaure zu verwenden, die man sich leicht in der 
Weise bereiten kann, daB man in starke OxalsaurelOsung etwas Natriumamalgam 
wirft und nach beendeter Gasentwicklung filtriert. Einer verdiinnten wasserigen 
Losung der Saure setzt man den EiweiBstoff in Losung oder in Substanz zu und 
laBt dann an der Seite des Reagenzglases die Schwefelsaure herunterflieBen. 
Die Farbe tritt an der Beriihrungsstelle beider Fliissigkeiten oder bei fester Sub
stanz nach Umschiitteln auf. Diese Farbenreaktion, welche allgemein die Reaktion 
von ADAMKIEWIoz-HoPKINS genannt wird, riihrt von dem Tryptophan her, und 
dementsprechend gibt der Leim (welcher kein Tryptophan enthalt) nicht diese 
Reaktion. Uber andere, von dem Tryptophan herriihrende Reaktionen vgl. man 
unten diese Aminosaure. . 

Als weitere Farbenreaktionen sind zu nennen: 4. Die Biuretprobe. Setzt 
man einer EiweiBlosung erst Kali- oder Natronlauge und dann tropfenweise 
eine verdiinnte KupfersulfatlOsung zu, so nimmt sie mit steigenden Kupfersalz
mengen eine erst rotliche, dann rotviolette und zuletzt violettblaue Farbe an. 
5. Von konzentrierter Salzsaure kann das EiweiB beim Erhitzen mit vio
letter, oder wenn das EiweiB erst mit warmem Alkohol ausgekocht und mit 
A.ther gewaschen worden (L. LIEBERMANN) 4, mit einer schon blauen Farbe ge
lost werden. Diese blaue Farbe riihrt indessen nach COLES von einer Verun
reinigung des A.thers mit Glyoxylsaure her, welche mit der durch die Salzsaure 
abgespaltenen Tryptophangruppe reagiert. Die violette Farbe des nicht mit 
A.ther gereinigten EiweiBes betrachtet man ebenfalls als eine Tryptophanreaktion 

1 Das Reagens erhii.lt man auf folgende Weise: Man lost 1 Teil Quecksilber in 2 Teilen 
SalpeterBii.ure von 1,42 spez. Gewicht zunii.chst in der Kii.lte, dann unter Erwii.rmen. Nach 
vollBtii.ndiger Losung deB QuecksilberB fUgt man zu 1 Vol. der Losung 2 Vol. Wasser, lii.Bt 
einige Stunden stehen und gieBt die Fliissigkeit yom Bodensatze abo 2 Vgl. O. NASSE, Sitz.
Ber. d. NaturforBch.·Gesellsch. zu Halle 1879 und PFLUGERS Arch. 83; vgl. ferner: VAUBEL 
und BLUM, Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 5j'. 3 HOPKINS und COLE, Proc. roy. Soc. 68. 
Beziiglich dieser Reaktion vgl. man ferner A. HOMER, Bioch. Journ. '1; V. H. MOTTRAM 
ebenda und E. VOISENET, Chem. Zentralbl. 1919, 1. Techn. Teil. 'Zentralbl. f. d. med. 
WiSB. 1887. 6 Journ. of PhYBiol. 30. 
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mit dem aus (hexosehaltigem) EiweiB durch Einwirkung, der konzentrierten 
Salzsaure entstandenen Furfurol (OxymethyHurfurol). In ahnlicher Weise er
kIart man auch die Reaktion 6, welche darin besteht, daB EiweiB mit konzen
trierter Schwefelsaure und Zucker in geringer Menge eine schone rote 
Farbe gibt. 7. Von p-Dimethylaminobenzaldehyd und konzentrierter 
Schwefelsaure werden die EiweiBstoffe schon rotviolett oder dunkelviolett ge
farbt (0. NEUBAUER und ROHDE)1. Auch andere Aldehyde konnen vermittelst 
der Tryptophangruppe im EiweiB Farbenreaktionen geben. Weitere Farben
reaktionen sind 8. die ARNoLDsche ll Reaktion, Purpurviolettfarbung mit Nitro
prussidnatrium und Ammoniak, eine Reaktion, die indessen nicht alle EiweiB
stoffe geben und welche zu der Zysteingruppe in Beziehung steht, und 9. die 
Reaktion von ABDERHALDEN und SCHMIDT3, Blaufarbung mit Triketohydrinden
hydrat beim Sieden (Ninhydrinreaktion). Diese Reaktion wil:d mit allen 
Verbindungen erhalten, die in a-Stellung zum Karboxyl eine Amidgruppe ent
halten, und sie ist von besonderer Bedeutung fiir den Nachweis der Abbaupro
dukte der Proteine. geworden. Sie wird aber auch mit vielen anderen Substanzen 
erhalten und kann zu fehlerhaften Schliissen fiihren. tJber die Brauchbarkeit 
der Methode zu quantitativen Bestimmungen vgl. man H. RIFFART4. Der Farb
stoff kann nach SSADIKOW 5 von Amylalkohol aufgenommen werden. Von Pikra
minsaure, Reagens von OSTROMYSSLENSKI 6, werden echteEiweiBstoffe und ge
wisse Albumoide braunrot gefarbt. 

Die Biuretraktion wird nicht nur mit Proteinen, sondern auch mit vielen anderen Stoffen 
erhalten. Nach H. SCHIFF? kommt sie solchen Stoffen zu, welche die Amidogruppen CONHs' 
CSNHs' C(NH)NHs oder auch CHsNHI zu einer Anzahl von zwei, entweder direkt durch 
ihre Kohlenstoffatome oder durch Vermittelung eines dritten Kohlenstoff- oder Stickstoff
atomes aneinander gebunden, enthalten. Beispiele solcher Stoffe sind mehrere Diamide 
oder Aminoamide wie Oxamid, Biuret, Glyzinamid, a- und ,B-Aminobutyroamid, Asparagin
Baureamid u. a., aber die Bedingungen fiir daB Zustandekommen dieser Reaktion in den 
Eiwei13Btoffen sind trotzdem noch nicht klar. Die Biuretreaktion ist auch an und fiir Bich 
kein entscheidender Beweis fiir die Proteinnatur einer Substanz - abgesehen davon, daB 
z. B. das Urobilin eine recht ahnliche Farbenreaktion gibt - und umgekehrt kann ein EiweiB
stoff seine Proteinnatur beibehalten, trotzdem er, infolge einer Einwirkung von salpetriger 
Saure oder anderer Eingriffe, die Biuretreaktion nicht mehr gibt. 

Einem und demselben EiweiBreagenze gegeniiber konnen verschiedene 
EiweiBstoffe eine etwas verschiedene Empfindlichkeit zeigen, und es ist aus 
diesem Grunde nicht moglich, fiir jede einzelne Reaktion eine fiir aIle EiweiB
stoffe zutreffende Empfindlichkeitsgrenze anzugeben. Unter den Fallungs
reaktionen nimmt (wenn man von den Peptonen und einigen Albumosen ab
sieht) die HELLERSche Probe ihrer Empfindlichkeit (wenn sie auch nicht die 
empfindlichste Reaktion ist) und leichten Ausfiihrung wegen einen hervorragenden 
Platz ein. Unter den Fallungsreaktionen diirften sonst die Fallung mit basischem 
Bleiazetat (bei sehr vorsichtiger und korrekter Arbeit), mit Alkohol, wie auch 
die Reaktionen unter Nr. 6, die empfindlichsten sein. Die Farbenreaktionen 
1-4 zeigen eine mit der Reihenfolge, in welcher sie angefiihrt worden, abnehmende 
Empfindlichkeit 8. 

Keine EiweiBreaktion ist an und fiir sich charakteristisch, und bei der Unter
suchung auf EiweiB darf man deshalb auch nicht mit einer einzigen Reaktion 
sich begniigen. Es miissen vielmehr stets mehrere Fallungs- und Farbungs
reaktionen in Anwendung kommen. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 44. IV. ARNOLD ebenda 70. 3 Ebenda 72, 85; K. NEUBERG, 
Bioch.Zeitschr. 56; W. HALLE, E. LOWENSTEIN und E. PRzmRAM ebenda 55; E. HERZFELD 
ebenda 59. 4 Ebenda 131. 5 Ebenda 141. 6 Chem. Zentralbl. 1916. I. 682 und II. 428. 
7 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 29 u. 30. 8 tiber die Fallungs- und Farbungsreaktionen 
der EiweiBstoffe mit Anilinfarbstoffen liegen ausfiihrliche Untersuchungen von M. HEIDEN
HAm, PFIUGERS Arch. 90 u. 96 vor. 
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Zur quantitativen Bestimmung der gerinnbaren EiweiBstoffe kann 
man mit Vorteil der Kochprobe mit Essigsaure sich bedienen, welche Probe bei sorg
faltiger Arbeit so genaue Resultate liefert, daB das Filtrat mit der HELLERSChen 
Probe keine EiweiBreaktion gibt. Die Menge der zugesetzten Saure ist jedoch 
von groBer Bedeutung, und mit Riicksicht hierauf kann auf die Arbeit von SOREN
SEN und E. JURGENSENl hingewiesen werden. Die Fallung kann zur Stickstoff
bestimmung nach KJELDAHL verwendet werden, und durch Multiplikation des 
gefundenen Stickstoffes mit 6,25 erhalt man die Menge des EiweiBes. Man kann 
auch samtliches EiweiB mit Gerbsaure ausfallen und den Stickstoff der Fallung 
nach KJELDAHL bestimmen. 

Zur A bscheid ung des EiweiBes aus einer Fliissigkeit eignet sich in vielen 
Fallen sehr gut die Kochprobe mit Essigsaure. MuB man Erwarmung vermeiden, 
so kann man die Fallung mit Alkohol oder - wenn die Fliissigkeit alkohoHall
bare Stoffe wie Glykogen enthalt - die Ausfallung mit Trichloressigsaure ver
wenden. Sehr zu empfehlen ist fiir viele Faile die Ausfallung mit Kaolin, gelstem 
kolloidalem Eisenhydroxyd oder Mastixemulsion (vgl. S. 76). 

Sowohl bei der Ausscheidung des EiweiBes wie bei der quantitativen Bestimmung 
desselben durch die Kochprobe hat man darauf zu achten, daB nach SPIRO 2 mehrere stick
stoffhaltige Substanzen, wie Piperidin, Pyridin, Harnstoff u. a. die Koagulation des EiweiBes 
staren konnen. 

Ubersicht der wichtigsten Eigenschaften der verschiedenen Hauptgruppen 
von EiweiBstoffen. 

Da man noch nicht die Charakterisierung der verschiedenen EiweiBgruppen 
auf einer verschiedenen Konstitution basieren kann, legt man irn allgemeinen 
einer solchen Charakterisierung die verschiedenen Loslichkeits- und Fallbar
keitsverhaltnisse derselben zugrunde. Da aber in diesen Hinsichten keine scharlen 
Unterschiede zwischen den verschiedenen Gruppen bestehen, konnen auch keine 
scharlen Grenzen zwischen ihnen gezogen werden. 

Albumine. Diese EiweiBstoffe sind in Wasser bei neutraler Reaktion los
lich und werden durch Zusatz von ein wenig Saure oder Alkali nicht gefallt. 
Von groBeren Mengen Mineralsaure wie auch von Metallsalzen werden sie da
gegen niedergeschlagen. Die Losung in Wasser gerinnt beim Sieden bei Gegen
wart von Neutralsalzen, wahrend eine sehr salzarme Losung dagegen beirn Sieden 
nicht gerinnt. Tragt man in die neutrale Losung in Wasser NaCl oder MgS04 
bis zur Sattigung bei Zirnmertemperatur oder bei + 30 0 C hinein, so entsteht 
kein Niederschlag; setzt man dagegen der mit Salz gesattigten Losung Essig
saure zu, so scheidet sich das EiweiB aus. Von Ammoniumsulfat in Substanz, 
bis zur Halbsattigung eingetragen, wird eine Albuminlosung bei Zimmertem
peratur nicht, bei Sattigung mit dem SuHate dagegen vollstandig, gefallt. Die 
Albumine sind unter den bisher untersuchten nativen EiweiBkorpern die schwefel
reichsten (1,6-2,2 0/ 0 Schwefel). Soweit man sie bisher untersucht hat, liefern 
sie bei der Saurehydrolyse kein Glykokoll. 

Globuline. Diese EiweiBkorper sind in der Regel unloslich in Wasser, losen 
sich aber in verdiinnten Neutralsalzlosungen. Diese Losungen scheiden irn all
gemeinen bei geniigender Verdiinnung mit Wasser das Globulin wieder unver
andert aus; beirn Erhitzen gerinnen sie. Die Globuline IOsen sich in Wasser bei 
Zusatz von sehr wenig Saure oder Alkali und bei Neutralisation des Losungs
mittels scheiden sie sich wieder aus. Die Losung in Minimum von Alkali wird 
meistens von Kohlensaure gefallt; von iiberschiissiger Kohlensaure kann aber 
der Niederschlag in gewissen Fallen wieder ge1i:ist werden. Die neutralen, salz
haltigen Losungen werden beirn Sattigen mit NaCl oder MgS04 in Substanz 

1 Bioch. Zeitschr. 31. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 30. 
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bei Zimmertemperatur je nach der Art des Globulins teilweise oder vollstandig 
gefallt. Von AmmoniumsuHat, bis zur halben Sattigung eingetragen, werden 
sie regelmaBig gefallt. Die Globuline enthalten eine mittlere Menge Schwefel, 
meistens nicht unter 10/0. Zum Unterschied von den Albuminen liefern sie 
unter den hydrolytischen Spaltungsprodukten Glykokoll, und nach FR. OBER
MAYER und R. WILLHEIM l sollen sie regelmaBig eine im Verhaltnis zu der Ge
sarntzahl der N -Atome kleinere Anzah! von formoltitrierbaren, endstandigen 
N~-Gruppen als die Albumine enthalten. 

Eine scharfe Grenze zwischen Globulinen und Albuminen kann man aus 
ihren Eigenschaften nicht ziehen, was besonders daraus hervorgeht, daB, wie 
namentlich MOLL 2 gezeigt hat, das Serumalbumin durch schwache Alkaliein
wirkung in der Warme gewisse Eigenschaften der Serumglobuline annimmt. 
DaB es hier nur um eine Anderung der auBeren Eigenschaften der Albumine 
zu groBerer Ahnlichkeit mit denjenigen der Globuline und nicht um einen wahren 
Ubergang des glykokollfreien Albumins in glykokollhaltiges Globulin sich handelt, 
ist ohne weiteres offenbar und geht auch aus besonderen Beobachtungen3 hervor. 
Zur Priilung der Identitat, bzw. Nichtidentitat nahestehender EiweiBstoffe hat 
H. E. WOODMAN '" eine Methode ausgearbeitet, die auf ihrem verschiedenen Ver
halten bei der Razemisation in alkalischer Losung basiert. Nach diesem Ver
fahren hat er gefunden, daB Albumine und Globuline ganz verschiedene Proteine 
sind. Die scheinbare Umwandlung des Albumins in Globulin ist also ein lehr
reiches Beispiel von der untergeordneten Bedeutung der Loslichkeits- und Fall
barkeitsverhaltnisse ala Unterscheidungsmerkmale zwischen verschiedenen Grup
pen von EiweiBstoffen. 

Ebenso schwer wie zwischen Globulinen und Albuminen laBt sich auf Grund 
der Loslichkeitsverhaltnisse eine scharfe Grenze zwischen Globulinen und Albu
minaten ziehen. Mehrere Globuline gehen auBerst leicht durch Einwirkung von 
sehr wenig Saure, wie auch beim Stehen unter Wasser in ausgefii.lltem Zustande, 
in Albuminate iiber und werden dabei unloslich in NeutralsalzlOsung. OSBORNE 5, 

welcherdiese Verhaltnisse am eingehendsten an dem Edestin (aus Hanfsamen) 
studiert hat, betrachtet das in SalzlOsung unloslich gewordene Globulin, "Globan", 
als eine Zwischenstufe bei der Albuminatbildung, welche durch die hydroly
sierende Wirkung der H-Ionen des Wassers bzw. der Saure entsteht. 

Phosphoproteine bezeichnet eine Gruppe von phosphorhaltigen EiweiB
stoffen, die im Tier- und Pflanzenreiche verbreitet vorkommen und welche teils 
die Nukleoalbumine und teils die wenig studierten Lezithalbumine umfaBt. 

Nukleoalbumine, dessen am meisten studierter Reprasentant das Kasein 
ist, nennt man EiweiBstoffe, die wie ziemlich starke Sauren sich verhalten, in 
Wasser fast unloslich, aber in schwach alkalischen Fliissigkeiten leicht IOslich 
sind und trotz vollstandiger Abwesenheit von Phosphatiden noch Phosphor 
enthalten. Beziiglich ihrer Loslichkeits- und Fallbarkeitsverhaltnisse stehen 
einige den Globulinen sehr nahe. Andere stehen den Alkalialbuminaten naher, 
unterscheiden sich aber von beiden vor allem dadurch, daB sie Phosphor im Ei
weiBmolekiile enthalten. Durch . ihren Gehalt an Phosphor stehen sie wiederum 
den Nukleoproteiden naher, unterscheiden sich aber von ihnen dadurch, daB 
sie bei ihrer Spaltung keine Purinbasen liefern. Bisher hat man auch aus den 
Nukleoalbuminen keine, den Nukleinsauren entsprechenden eiweiBfreien Pseudo
nukleinsauren, sondern nur phosphorreiche Sauren erhalten, die immer EiweiB
reaktionen gaben. Aus dem Grunde konnen die Nukleoalbumine nicht den Pro
teiden zugezahlt werden. Bei der Pepsinverdauung hat man aus den meisten 

1 Bioch. Zeitschr. 38. 2 HOFMEISTERS Beitrage 4 u. 7. 3 OBERMAYER und WILLHElM, 
1. c.; R. GmsoN, Journ. of bioI. Chem. 12; H. W. BYWATERS und Mitarbeiter, Journ. of 
Physiol. 47. 'Biooh. Journ. 10. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 33. 

Ha m mara ten. Physlo!oglscbe Chemle. Elite Auflage. 6 
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Nukleoalbuminen einen phosphorreicheren Eiweillstoff abspalten konnen, den 
man Para- oder Pseudonuklein genannt hat. Die Annahme, daB das Pseudo
nuklein eine Verbindung von Eiweill mit Metaphosphorsaure sei, hat durch die 
Untersuchungen von GIERTZ 1 als unrichtig sich erwiesen. 

Die Abscheidung von Pseudonuklein bei der Pepsinverdauung ist allerdings fiir die 
Nukleoalbumingruppe charakteristisch; das Nichtauftreten einer Pseudonukleinfallung 
schlieJlt aber nicht ganz die Anwesenheit eines NukleoalbUlllins aus. Ob und in welchem 
Umfange eine solche Abspaltung stattfindet, hangt namlich von der Intensitat der Pepsin
verdauung, von dem Sauregrade und der Relation zwischen Nukleoalbumin und Verdau
ungsfliissigkeit abo Die Ausscheidung eines Pseudonukleins kann also, wie SALKOWSKI ge
zeigt hat, selbst bei der Verdauung des gewohnlichen Kaseins ausbleiben, und aus dem Frauen
milchkasein haben einige iiberhaupt kein Pseudonuklein erhalten (WR6BLEWSKI u. a.) 2. 

Das fiir diese Gruppe von EiweiJ3stoffen wesentlichste ist also der Gehalt an Phosphor und 
die Abwesenheit von Purinbasen unter den Spaltungsprodukten derselben. 

Die Nukleoalbumine konnen leicht teils mit Nukleoproteiden und teils mit 
phosphorhaltigen Glykoproteiden verwechselt werden. Von jenen unterscheiden 
sie sich dadurch, daB sie beim Sieden mit Sauren keine Purinbasen liefern, von 
diesen dagegen dadurch, daB sie bei derselben Behandlung keine reduzierende 
Substanz geben. 

NEUBERG und Mitarbeiter 3, welche die Phosphorylierung von Aminosauren, Peptonen, 
Albumosen und anderen Proteinen durch Einwirkung von POCJ3 ausgefiihrt haben, konnten 
dabei Phosphoproteine darstellen, welche den natiirlichen nahe stehen und sogar, dem 
Kasein ahnelnd, bei Gegenwart loslicher Kalksalze durch Labferment zum Gerinnen ge
bracht werden konnen. 

Lezithalbumine. Bei der Darstellung gewisser EiweiBstoffe erhalt man oft 
stark lezithinhaltige Produkte, aus denen das Lezithin (bz.w die Phosphatide 
siehe Kapitel 4) auBerst schwierig oder nur unvolistandig mit Alkoholather zu 
entfernen ist. Ein solcher, stark lezithinhaltiger EiweiBstoff ist das Ovovitellin 
(Kapitel 13), welches HOPPE-SEYLER als eine Verbindung zwischen EiweiB und 
Lezithin aufgefaBt hat. Andere ahnliche Substanzen kommen im Blutserum 
und im Fischei vor und sind mit dem von LIEBERMANN eingefiihrten Namen 
Lezithalbumine bezeichnet worden. Die Lezithalbumine zeigen oft die Loslich
keitsverhaltnisse der Globuline und sind also in verdiinnter Kochsalzlosung 
leicht lOslich. 

Wie leicht aber diese Loslichkeit verandert werden kann, geht aus dem Verhalten des 
Nukleoalbumins des Barscheies hervor. Dieses Nukleoalbumin, welches reichliche Mengen 
Lezithin enthalt, ist leicht 16slich in verdiinnter NaCl.Losung, wird aber bei Zimmertem
peratur durch 0,1 % HCl fast momentan und ohne Abspaltung von Lezithin derart verandert, 
daJl es in verdiinnter Kochsalz16sung unloslich wird (HAMMARsTEN)4. 

Beziiglich der Menge der durch Hydrolyse abspaltbaren Aminosauren hat 
man bisher nichts fiir die Phosphoproteine besonders Charakteristisches, welches 
sie von anderen Gruppen unterscheidet, gefunden. Die Glieder dieser Gruppe 
weichen aber nicht unwesentlich voneinander ab, indem man z. B. Glykokoll 
aus dem Vitellin, nicht aber aus dem Kasein abgespaltet hat. 

Die folgenden zwei Tabellen zeigen die Menge von Aminosauren, die man 
aus einigen teils animalischen und teils vegetabilischen EiweiBstoffen erhalten 
hat. In Anbetracht der groBen Schwierigkeiten, mit welchen die quantitative 
Bestimmung mehrerer Aminosauren verkniipft ist, sind diese Zahlen nicht als 
genaue anzusehen. In mehreren Fallen hat man nach verschiedenen Methoden 
gearbeitet, deren relativen Wert man noch nicht sicher beurteilen kann, und dies 
erklart in mehreren Fallen die groBen Schwankungen der fiir eine und dieselbe 
Aminosaure in derselben Proteinsubstanz gefundenen Zahlen. Die in den Ta
bellen enthaltenen Zahlen sind so zahlreichen verschiedenen Arbeiten entnommen, 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 28. 2 SALKOWSKI, PFLUGERS Arch. 63; WR6BLEWSKI, Bei
trii.ge zur Kenntnis des Frauenkaseins. Inaug .. Diss. Bern 1894. 3 Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellsch. 43 und Bioch. Zeitschr. 26 u. 60. ' Skand. Arch. f. Physiol. 17. 
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daB weder eine eingehende Kritik derselben noch ein Hinweis auf die Literatur 
hier Platz finden kann. 

Aminosii.uren in 
100 Gewo-TeiIen 

GIykokoll 
Alanin 
Serin 
Zystin 
Valin . 
Leuzine _ 
Phenylalanin 
Tyrosin ... 0 

Asparaginsaure. 
GIutaminsaure . 
{J- Oxyglutaminsaure 
I-Prolin 
Oxyprolin . 
Tryptophan 0 

Histidin 
Arginin 
Lysin 0 

I Serum- I Oval- I Serum- I FOb-albumin bumin globuline 1 nn I Kasein 

0,0 0,0 3,5 3,0 0,0 
2,7 2,2-3 2,2 3,6 0,9-1,5 
0,6 - - 0,8 0,23-0,5 

2,5-4,23 0,5-0,88 1,2-2,3 1,0-3,7 0,06-1,75 
- 1-2,5 2,0 1,0 1,0-7,2 

20,0 7-10,7 15-18,7 15,0 10,7 
3,1 4,5-5,17 3,8 2,5 3,2 

2,1-5,7 1-6 2,5-6,6 3,5-7,5 3,5-6,8 
3,1 1,8 2,5 2,0 1,3 
7,7 9,0 8,5 10,4 II-15,6 
- - - -'- 10,5 
1,04 2,5-3,6 2,8 3,6 3,1-6,7 
- - - - 0,25 
1,35 1,23-2,5 4,0 2,9-5,3 1,5-2,0 
3,4 1,71 2,8 6,4 2,6-3,8 
4,9 2-4,9 3,95 7,4 4,53-4,8 

13,2 2-3,8 8,95 11,1 5,8-7,7 

Die irn Pflanzenreiche, hauptsachlich in Samen und Knollen, vorkommen
den Proteine sind zu groBem Teil Globuline, welche in ihren wesentlichen 
Eigenschaften den Tierglobulinen entsprechen. Daneben kommen auch viel 
weniger reichlich Samenproteine vor, welche, wie die Albumine, in Wasser 
!Oslich sind, wahrend sie in ihrem Verhalten zu gewissen Salzen den Globulinen 
ziemlich nahe stehen. Inwieweit die phosphorhaltigen pflanzlichen EiweiBstoffe 
ihren Phosphorgehalt nur Beirnengungen zu verdanken haben oder den tieri-

Aminofii.uren in 
100 Gew.-TeiIen 

GIykokoll 
Alanin 
Serin 
Zystin . '. 
Valin . 
Leuzine. 
Phenylalanin 
Tyrosin ... 0 

Asparaginsii.ure. 
GIutaminsiiure 0 

{J-Oxyglutaminsiiure 
I-Prolin. 
Oxyprolin . 
Tryptophan . 
Histidin 
Arginin 
Lysin 0 

I Edestin I Legumin I Hordein I Gliadin I Zein 

3,8 0,38 0,0 0,0-0,68 0,0 
3,6 2,1 0,43 2-2,5 3,8-9,8 
0,33 0,53 - 0,13 1,02 

0,25-0,7 - 1,18 0,45-2,3 0,5 
5,6 1,0 0,13 0,3-3,34 1,9 
21 8,0 5,67 6,6 19,6-25 
2,5 3,75 5,03 2,35-2,6 6,6-7,6 

2,1-5,7 1,5-6 1,67 1,2-3,5 3,5-10,1 
4,5 5,3 - 0,58-:-1,2 1,8 

14-18,7 13,8-17 43,2 37-43,7 26,2-31,3 
- - - - 2,5 
1,7 3,2 13,7 2,4-13,22 9,0 
2,0 - - - -

0,38-1,4 - - 1,14 -
2,2 1,7-2,42 2,27 1,7-2,19 0,82 

II,7-14 1O,I-II,7 2,82 2,97-3,4 1,55 
1-1,65 4,3-5 0,89 0-1,2 0,0 

Bohen Phosphoproteinen verwandt sind, ist noch nicht hinreichend klargelegt 
worden. Dagegen kommen in den Samen auch Proteine vor, welche in dem 
Tierreiche keine entsprechenden Reprasentanten haben, und als salcha sind in 
erster Linie die Prolamine zu nennen. Sie sind in Alkohol!Oslich und auBerdem 
dadurch charakterisiert, daB sie bei der Hydrolyse nur wenig oder kein Lysin 
geben. 

6* 
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In der tabellarischen Ubersicht der Hydrolyseprodukte vegetabilischer 
EiweiBstoffe findet man als Beispiele von Globulinen das Edestin aus Hanf
samen und das Legumin aus Erbsen. Zu der Prolamingruppe gehoren die drei 
iibrigen, das Hordein aus Gerste, das Gliadin aus Weizen und das Zein aus 
Maiskornern. 

Koagulierte EiweiBstoffe. Das EiweiB kann auf verschiedene W eis~ wie 
durch Erhitzen, durch Einwirkung von Alkohol, besonders bei Gegenwart von 
Neutralsalz, von Chloroform, Ather, Metallsalzen, ferner durch anhaltendes 
Schiitteln seiner Losung und in gewissen Fallen, wie bei dem Ubergange von 
Fibrinogen in Fibrin (vgl. Kapitel 5), durch Enzyme in den geronnenen Zustand 
iibergefiihrt werden. Die Natur des bei der Gerinnung stattfindenden Vorganges 
ist nicht sicher bekannt. Die geronnenen EiweiBstoffe sind unloslich in Wasser, 
NeutralsalzlOsung und verdiinnten Sauren bzw. Alkalien bei Zimmertemperatur. 
Von weniger verdiinnten Sauren oder Alkalien werden sie besonders in der Warme 
gelost und in Albuminate umgewandelt. 

Koagulierte EiweiBstoffe scheinen aber auch in den tierischen Geweben 
vorzukommen. Man findet wenigstens in vielen Organen, wie in der Leber und 
anderen Driisen, EiweiBstoffe, die weder in Wasser, verdiinnten SalzlOsungen 
oder sehr verdiinntem Alkali loslich sind und die erst unter Denaturierung von 
etwas starkerem Alkali gelOst werden. 

Histone sind basische EiweiBstoffe, die gewissermaBen zwischen den viel 
starker basischen Protaminen (s. unten) und den eigentlichen EiweiBstoffen 
stehen. Ihr Gehalt an Stickstoff wechselt von 16,5-19,8 0/ 0 und ist in einigen 
Histonen nicht hOher als in anderen, namentlich pflanzlichen, EiweiBstoffen. 
Dagegen sind sie nach KOSSEL und KUTSCHER und LA WROW reicher an basischem 
Stickstoff und insbesondere lief ern sie mehr Arginin als andere EiweiBstoffe. 
KOSSEL hat als erster einen besonderen, stickstoffreichen EiweiBstoff (aus den 
roten Blutkorperchen des Ganseblutes) isoliert, der von Ammoniak gefallt wird 
und wegen seiner Ahnlichkeit in gewissen Hinsichten mit dem Pepton (irn alteren 
Sinne) von fum Riston genannt wurde. Dann hat man als Histone untereinander 
recht verschiedenartige Substanzen beschrieben, die man aus N ukleohiston (LILIEN
FELD), Hamoglobin (Globinnach SCH"Ua), Spermatozoen von Makrele (Skrom
bron nach BANG), Kabeljau (Gadushiston nach KOSSEL und KUTSCHER), 
Quappe (Lotahiston, EHRSTROM) und Seeigel (Arbacin, MATHEWS) gewonnen 
hat und die wahrscheinlich nicht alle, besonders nicht das obengenannte Globin, 
wahre Histone sind 1. 

Die Histone haben in den Fallen, in welchen man sie darauf gepriift hat, 
als schwefelhaltig sich erwiesen, aber sie geben nicht (wenigstens nicht alle) 
die Schwefelbleireaktion mit Alkali und Bleiazetat. Sie geben die Biuretreaktion, 
aber regelmaBig eine nur schwache MILLoNsche Reaktion. Das von KOSSEL 
zuerst studierte Gansebluthiston zeigte unter anderen folgende drei Reaktionen. 
Die neutrale salzfreie Losung: 1. gerann nicht beirn Sieden, 2. gab mit Ammoniak 
einen irn UberschuB des Fallungsmittels unloslichen Niederschlag, 3. gab mit 
Salpetersaure einen Niederschlag, der beirn Erwarmen verschwand und beirn 
Erkalten wieder zum V orschein kam. 

Diesen drei Reaktionen gegeniiber zeigen indessen die verschiedenen Histone 
ein ungleiches Verhalten, und diese Reaktionen sind also nicht ffir das Histon 
spezifisch. Dagegen scheinen alle Histone durch Alkaloidreagenzien bei neutraler 

1 KOSSEL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 8 und Sitz.-Ber. d. Gesellsch. zur Beforderung 
d. gee. Wiss. zu Marburg 1897; KOSSEL und KUTSCHER ebenda 1900 und Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 31; D. LAWROW, Ebenda 28 und Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 34; LnJ:ENFELD, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 18; FR. SCHULZ, Ebenda 24; BANG, Ebenda 27; EHRSTROM, Ebenda 
32; MATHEWS, Ebenda 23. 
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Reaktion gefallt zu werden und sie rufen ferner in EiweiBlOsungen Fallungen 
hervor. Diese zwei Reaktionen sind indessen ebenfalls nicht spezifisch fUr die 
Histone, denn die Protamine verhalten sich in derselben Weise. Von diesen 
letzteren unterscheiden sich jedoch die Histone durch einen viel geringeren Ge
halt an Basenstickstoff, wie auch wahrscheinlich immer durch einen Gehalt an 
Schwefel. Auch wahre EiweiBstoffe, wie das "Edestan" OSBORNES 1 , konnen 
indessen die obengenannten zwei Reaktionen geben, und es ist also nicht mog
lich, durch qualitative Reaktionen allein eine Substanz sicher als ein Histon 
zu charakterisieren. Auch der groBe Gehalt der Histone an basischem Stick
stoff und besonders an Arginin ist kein sicheres Unterscheidungsmerkmal. Das 
Histon liefert hOchstens etwas mehr als 40 % basischen Stickstoff; aber etwa 
dieselbe Menge, 39 % vom Gesamt-N, liefert eine Heteroalbumose. Das Gadus
histon liefert hoehstens 14--15,5 % Arginin und das Lotahiston nur 12% da
von. Ebenso reich an Arginin als gewisse Histone ist indessen auch das Pflanzen
eiweiB Exzelsin mit 14,14% Arginin (OSBORNE und Mitarbeiter)2. Das fUr 
die Histone Charakteristische scheint nach KOSSEL darin zu liegen, daB sie die 
obengenannten Reaktionen geben und gleichzeitig einen hohen Gehalt an Hexon
basen, namentlich Arginin, zeigen. Der Argininstickstoff betragt etwa 25, der 
Lysin-N 7-8,5 und der Histidin-N 1,8-4,5% von dem Gesamtstickstoffe. 
Es ist auch bisher kein anderes EiweiB, auBer gewissen Protaminen, bekannt, 
welches gleichzeitig so viel Arginin und Lysin wie die Histone liefert. Bei der 
Hydrolyse liefern die Histone, wie die eigentlichen EiweiBstoffe und zum Unter
schied von den Protaminen, eine groBe Anzahl von Monoaminosauren. ABDER
HALDEN und RONA 3 erhielten aus Thymushiston: Leuzin II,S, Alanin 3,46, Glyko
koll 0,50, Prolin 1,46, Phenylalanin 2,20, Tyrosin 5,20 und Glutaminsaure 0,53 Ofo. 

Bei der Pepsinverdauung liefern nach KOSSEL und PRINGLE' die Histone 
sog. Histopepton, welches ebenfalls reichlich 25 % von dem Gesamtstickstoffe 
als Argininstickstoff enthalt. Dieses Histopepton gibt zum Unterschied von 
den Protaminen mit EiweiB in neutraler oder ammoniakalischer Losung keine 
Niederschlage, wird aber bei neutraler Reaktion von Natriumpikrat gefallt. 
Diese Eigenschaft wird zu seiner Isolierung beniitzt. AuBer dem nun genannten 
Histopepton entstehen nach K. FELIX bei der Pepsinverdauung des Thymus
histons vier andere peptonartige Substanzen von verschiedenartiger Zusammen
setzung. Aus der Darmschleimhaut hat ferner FELIX ein basisches EiweiBspal
tungsprodukt dargestellt, und andere nahestehende Produkte sind von ihm aus 
Lymphdriisen, Thymus und Magenschleimhaut (von Schwein) dargestellt worden 6. 

Nach KOSSEL sind die Histone wahrscheinlich Zwischenglieder zwischen 
Protaminen und EiweiBstoffen bei dem Abbau der letzteren, und wenn dies der 
Fall ist, kann es kein Wunder nehmen, wenn man keine scharlen Unterschiede 
zwischen Histon und EiweiB gefunden hat und wenn man folglich keine klare 
und prazise Definition des Begriffes Histon geben kann. Das fUr die Histone 
Wesentliche ist jedenfalls der basische Charakter derselben. 

Protamine. In naher Beziehung zu den eigentlichen EiweiBstoffen stehen 
die von MrESCHER entdeckten Protamine, welche von KOSSEL als die einfachsten 
EiweiBstoffe oder als Kerne der Proteine bezeichnet wurden. Bisher hat man 
sie nur in Fischsperma in Verbindung mit Nukleinsaure gefunden 6, und die Unter
suchungen von KOSSEL und WEISS 7 haben es sehr wahrscheinlich gemacht, daB 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 33. 2 Amer. Journ. of Physiol. 19 u. 23. 3 Zeitschr. f. 
physiol. Chern. 41. 4 Ebenda 49. 5 Zeitschr. f. physiol. Chern. 116, 120, 135. I In neuerer 
Zeit hat allerdings NELSON (Arch. f. expo Path. u. Pharm. 59) a.us der Thymusdriise einen 
von ihm "Thymamin" genannten Stoff dargestellt, der ein Protamin sein solI. Ganz iiber
zeugende Beweise fiir die Protaminnatur dieses Stoffes hat er jedoch nicht geliefert. 7 Zeit
schr. f. physiol. Chern. 52. 
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das Material, aus welchem das Protamin entsteht, wenigstens beim Lachse das 
abgebaute MuskeleiweiB ist. Man kann auch sehr in Frage setzen, ob die Prot
amine an die Seite der eigentlichen EiweiBstoffe zu stellen sind und ob es nicht 
viel richtiger ware, dieselben als abgebautes EiweiB oder ala Bruchstiicke von 
solchem zu betrachten. Der allgemein iiblichen Sitte gemaB werden sie indessen 
hier zusammen mit den eigentlichen EiweiBstoffen abgehandelt. 

Von MIESCHER1 wurde das Protamin im Lachssperma entdeckt. Spater 
haben KOSSEL und seine Schiller ahnliche basische Stoffe aus dem Sperma von 
Hering, SOOr, Makrele, Barsch, Hecht und anderen Fischen isoliert und naher 
studiert. Da alle diese Stoffe nicht identisch sind, beniitzt KaSSEL den N amen 
Protamine ala Gruppennamen, und man nennt die verschiedenen Protamine 
je nach dem Ursprung Salmin, Klupein, Skombrin, Sturin, Perzin, 
Esozin, Zyprinin, Zyklopterin, Krenilabrin usw. 

Die Protamine unterscheiden sich von den anderen Proteinen wesentlich 
dadurch, daB sie als Spaltungsprodukte hauptsachlich Diaminosauren, darunter 
immer reichlich - mehrere Pratamine ausschlieBlich - Arginin, aber nur wenig 
Monoaminosauren liefern. Eine Ausnahme hiervon machen jedoch die Zyprinine, 
welche durch einen verhaltnismaBig niedrigen Gehalt an Arginin und einen hohen 
Lysingehalt sich auszeichnen. Ihr Gehalt an Basenstickstoff betrug hochstens 
39 0/ 0 von dem Gesamtstickstoffe, wahrend er in den echten Protaminen gegen 
89 % betragt, und die Zyprinine diirften deshalb eher ala Zwischenglieder 
zwischen Histonen und Protaminen anzusehen sein. 

Die echten Protamine sind stark basische Substanzen, reich an Stickstoff 
(gegen 30% ader mehr) und von hohem Molekulargewicht. Sie haben unter
einander eine verschiedene Zusammensetzung, die man noch nicht durch end
giiltige Formeln hat ausdriicken konnen. Beim Sieden mit verdiinnter Mineral
saure wie auch bei der Trypsinverdauung liefern die Protamine zuerst pepton
ahnliche Substanzen, Protone, aus denen durch weitere Spaltung einfachere 
Produkte (Aminasauren) hervorgehen. Alie Protamine liefern Arginin. Lysin 
hat man in dem Sturin und in dem Krenilabrin, welches jedoch kein echtes Prot
amin zu sein scheint, gefunden. Histidin kommt ebenfalls in Sturin vor und ist 
auBerdem in den Perzinen von KassEL nachgewiesen worden. 

Die Menge des Arginins ist in den zwei echten Protaminen Salmin und Klupein 
resp. 87,4 und 82,2, in dem Sturin dagegen nur 58,2 0/ 0 , Dieses Protamin ent
halt 12,9 % Histidin nebst 12% Lysin und auBerdem die zwei Monoamino
sauren Alanin und Leuzin. Das Klupein enthiilt 4 Monoaminosauren, namlich 
Alanin, Serin, Aminovaleriansaure und Prolin. AuBer den nun genannten Amino
sauren hat man auch in einigen Protaminen Tyrosin gefunden, aber nach KassEL 
enthalt jedes Protamin in der Regel nur 2 oder 3 Aminosauren. Das fiir die Prot
amine Gemeinsame ist sonst nach ihm, daB in ihnen auf je 3 Bausteine 2 basische 
Aquivalente entfallen. So erhalt man z. B. bei der Hydrolyse des Salmins auf 
je 2 Molekiile Arginin je 1 Molekiil einer Monoaminosaure. Die Protone (von 
der Salmingruppe) sind nach KassEL symmetrisch gebaute Diarginide mit einer 
Monoaminosaure: Diarginylaerin, Diarginylprolin usw., und diese Diarginide 
sind dann zu Protaminen vereinigt. So hat man nach KassEL z. B. in dem Klupein 
das Vorhandensein von Diarginylalanin, Diarginylserin, Diarginylprolin und 
Diarginylvalin anzunehmen (KaSSEL und PRINGLE). Wenn man die drei Hexon
hasen Arginin, Histidin und Lysin mit resp. a, h, 1 und die Monaminosauren 
mit m bezeichnet, sind die allermeisten Protamine nach dem Typus &:1m, die 

1 tiber die Protamine vergieiche man: MrESCHER in den histochemischen und physiol. 
Arbeiten von FR. MrESCHER, Leipzig 1897; SCHMIEDEBERG, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 37 
und vor aHem die zahlreichen Arbeiten von KOSSEL und Mitarbeitern (Literatur S. STEUDEL 
in Handb. d. bioI. Arbeitsmethoden Abt. I, Teil 8). 
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Perzine nach dem Typus (ah)~ und das Sturin nach dem. Typus (ahl)~ 
gebautl. 

Wie oben angedeutet, hat die Methylierung der Protamine zu auffallenden Resultaten 
gefiihrt. So fand nii.mlich EDLBACHER a fiir Klupein (Typus aam) und Sturin (Typus (ahl)am) 
die gleiche Methylzahl 24, fiir zwei Sa.Imine (ebenfalls Typus aam) dagegen die Zahl rund 9, 
wa.hrend bei Esozin und Skombrin (beide vom Typus agm) iiberhaup1: keine Methylierung 
stattfand. Eine Erklii.rung dieser unerwarteten Resultate kann man noch nicht geben; sie 
zeigen aber, daB man mit Hille von der Methylzahl, namentlich bei einem Vergleich mit 
anderen bekannten VerhiiJtnissen, wie z. B. der Formolzahl, scheinbar ganz gleicharlige 
EiweiBsubstanzen voneinander in exakter Weise unterscheiden kann. 

Die Losungen der Protamine in Wasser reagieren alkaIisch und haben die 
Eigenschaft, mit ammoniakaIischen Losungen von EiweiB oder primaren Albu
mosen Niederschlage zu geben, die indessen nicht wie man friiher annahm als 
Histone aufzufassen sind. Die Salze mit Mineralsauren sind in Wasser loslich, 
aber in Alkohol und Ather unloslich. Sie Mnnen durch Neutralsalze (NaCI) 
mehr oder weniger leicht ausgesalzen werden. Unter den Salzen der Protamine 
sind besonders wichtig das Sulfat, das Pikrat und das Platinchloriddoppelsalz, 
welche fiir die Darstellung der Protamine benutzt werden konnen. Die Protamine 
sind wie die EiweiBstoffe linksdrehend; bei Einwirkung von Alkali nimmt aber 
die Drehung ab oder verschwindet, was nach KOSSEL und F. WEISS wenigstens 
zum Teil von einer Razemisierung der Hexonbasen, insbesondere des Arginins 
innerhalb des Protaminmolekiils herriihrt. Die Protamine geben sehr schOn 
die Biuretprobe aber, mit Ausnahme von Thynnin, Xiphidin, Zyklopterin, f3.Zy
prinin und Krenilabrin, nicht die MrLLoNsche Reaktion. Die Protaminsalze werden 
in neutraler und sogar schwach alkalischer Losung durch phosphorwolfram
saures, pikrinsaures, chromsaures und ferrozyanwasserstoffsaures Alkali gefallt. 

Zur Darstellung der Protamine extrahiert man nach KOSSEL die mit Alkokol· 
ather extrahierten Spermakopfe mit verdiinnter Schwefelsaure (1-2%), filtriert 
und fallt mit dem vierfachen Volumen Alkohol. Das Sulfat kann durch wiederholtes 
Auflosen in Wasser und AusfiiJIen mit Alkohol - wenn notig nach vorausgegangener 
Uberfiihrung in das Pikrat - gereinigt werden. Die naheren Angaben findet man 
in den Arbeiten VOIl KOSSEL. Zur Analyse eignet sich besonders gut das Platin· 
doppelsalz. 

B. Albumoide oder Proteinoide. 
Unter diesen Namen hat man seit lange eine Anzahl von Proteinen zusammen

gefiihrt, die man nicht ohne Schwierigkeit in irgend eine der anderen Gruppen 
hat einpassen konnen. Die meisten und am besten studierten unter ihnen sind 
wichtige Bestandteile des tierischen Geriistes oder der tierischen Hautgebilde. 
Andere sind erhartete Sekrete und alle kommen sie in der Regel im Tierreiche 
im. ungelosten Zustande vor. Sie sind ferner in den meisten Fallen durch eine 
groBe Resistenz gegen die proteinlosenden Reagenzien oder gegen chemische 
Agenzien im allgemeinen ausgezeichnet, und sie sind auch auf Grund dieser 
auBeren Eigenschaften als eine besondere Gruppe zusammengefiihrt worden. 
In rein chemischer Hinsicht gibt es gar keinen Grund, diese Stoffe als eine be
sondere Gruppe von den eigentlichen EiweiBstoffen zu trennen. Die meisten 
der zu der Albumoidgruppe gehorenden Stoffe sind in der Ubersicht S. 72 auf
genommen worden. 

Die Keratine. Keratin hat man den Hauptbestandteil der Horngewebe, 
der Epidermis, der Haare, Wolle, Nagel, Hufe, Horner, Federn, des Schildpatts 
usw. genannt. Keratin findet sich auch als Neurokeratin (KUHNE) in Gehirn 
und Nerven. Die Schalenhaut des Hiihnereies rechnet man auch allgemein zu 

1 KOSSEL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 88; vgl. auch R. E. GROSS, ebenda 120. I Zeit
'Schr. f. physiol. Chem. 107. 
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den Keratinen, und nach NEUMEISTER l gehort die organische Grundsubstanz 
der Eierschalen verschiedener Wirbeltiere in den meisten Fallen der Keratin
gruppe an. 

Wie es scheint, gibt es mehrere Keratine, welche eine Gruppe von Stolfen 
bilden. Dieser' Umstand, wie auch die Schwierigkeit, das Keratin aus den Ge
weben in reinem Zustande ohne teilweise Zersetzung zu isolieren, diirfte eine 
geniigende Erklarung fiir die Schwankungen der gefundenen elementaren Zu
sammensetzung abgeben. Es werden hier als Beispiele die Analysen einiger 
keratinreichen Gewebe und Keratine angefiihrt2. 

C H N S 
Menschenhaare • 43,72 6,34 15,06 4,95 

Nagel. . . . .. 51,0 6,94 17,51 2,80 
Neurokeratin . 56,11-58,457,26-8,0211,46-14,321,63-2,24 
Neurokeratin .. 56,61 7,45 14,17 2,27 
Horn (Mittelzahl) . 50,86 6,94 3,20 
Schildpatt 54,89 6,56 16,77 2,22 
Schalenhaut 

o 
29,93 (RUTHERFORD und 

HAWK) 
21,85 (MULDER) 

- (KUHNE) 
(ARGffiIS) 
(HORBACZEWSXI) 

19,56 (MULDER) 

(Hiihnerei). .. 49,78 6,64 16,43 4,25 22,50 (LINDVALL) 
Eihaute (Scyllium) 53,92 7,33 15,08 1,44 (PREGL). 

Der Schwefel, iiber dessen Menge in verschiedenen Hornbildungen Be
stimmungen von P. MORR 3 vorliegen, ist wenigstens zum allergroBten Teillocker 
gebunden, und seine Hauptmasse tritt bei Einwirkung von Alkalien (als Schwefel
alkali), ein Teil sogar beim Sieden !nit Wasser aus. Es konnen auch Kamme 
von Blei nach langerem Benutzen durch Einwirkung von dem Schwefel der 
Haare schwarz gefarbt werden. Beim Erhitzen mit Wasser in zugeschmolzenen 
Rohren auf 150 0 Coder hohere Temperatur lOst sich das Keratin unter Frei
werden von Schwefelwasserstoff oder Merkaptan (BAUER), und die Losung ent
halt albumoseahnliche Substanzen (KRUKENBERG), von BAUER 4 "A tm id
keratin" und "Atmidkeratose" genannt. A. HEIDUSCHKA und E. KOMM D 

haben unter den Zersetzungsprodukten des trocken erhitzten Keratins auch 
Keratosen und Keratinpepton erhalten. Aus Hornsubstanzen haben ABDER
HALDEN und Mitarbeiter mehrere anhydridartige Polypeptide dargestellt (siehe 
oben S. 71). 

AuBer den schon friiher aus Hornsubstanzen isolierten Spaltungsprodukten, 
Leuzin, Tyrosin, Asparaginsaure, GlutaIninsaure, Arginin und Lysin, hatten 
E. FISCHER und DORPINGHAUS 6 als neue: Glykokoll, Alanin, Valin, Prolin, Serin, 
Phenylalanin und Pyrrolidonkarbonsaure (sekundar aus GlutaIninsaure ent
standen) erhalten. Als schwefelhaltiges Spaltungsprodukt glaubte EMMER
LING Zystin gefunden zu haben, aber erst K. MORNER ist es gelungen, das un
zweifelhafte und reichliche V orkommen dieses Spaltungsproduktes ganz sicher 
zu beweisen. Die Hauptmasse des Schwefels ist auch unzweifelahft als Zystin 
vorhanden, dessen Menge man bei verschiedenen Tieren und in verschiedenen 
Organen wechselnd zwischen einem Minimum von 1,88 0/ 0 in den Epidermis
schuppen von Hiihnerzehen (BUCHTALA) und einem Maximum von 13,92 

1 KUHNE und A. EWALD, Verhandl. d. naturh.-med. Vereins zu Heidelberg (N. F.) 1, 
ferner KUHNE und CHITTENDEN, Zeitschr. f. BioI. 26, NEUMEISTER ebenda 31. 2 TH. A. RUTHER
FORD und HAWK, Journ. of BioI. Chern. 3 (Mittelzahlen aus Analysen von Haaren verschie
dener Rassen); MULDER, Versuch einer allgem. physiol. Chern. Braunschweig 1844 bis 1851; 
KUHNE, Zeitschr. f. BioI. 26; HORBACZEWSKI, vgl. DRECHSEL in LADENBURGS Handworterb. 
d. Chem. 3; LINDVALL, MALyS Jahresb. 1881; ARGIRIS, Zeitschr. f. physiol. Chern. 54; PREGL 
ehenda 1i6. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 20. • KRUKENBERG, Unters. iiber d. chern. Bau der 
EiweiJ3korper. Sitz.-Ber. der Jenaischen Gesellsch. f. Med. u. Naturw. 1886; R. BAUER, 
Zeitschr-. f. physiol. Chern. 31i. 5 Ebenda 121, 124 u. 126. 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 36, 
wo man auch die altere Literatur findet. 
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(K. MORNER) bis 14,5% (BuCHTALA) in Menschenhaaren gefunden hat. Aus Schaf
wolle erhielt C. MORNER Methylsulfosaure, und es haben ferner SUTER, K. MORNER. 
und FRIEDMANN 1 als hydrolytisches Spaltungsprodukt der Keratine a-Thio
milchsaure erhalten. Der letztgenannte Forscher konnte auch unter den Spal
tungsprodukten der Wolle Thioglykolsaure wahrscheinlich machen. 

Zu den Keratinen werden, wie oben erwahnt, gewohnlich die Schalenhaut 
der Hiihnereier und die Eischalen von Amphibien und einigen Fischen gerechnet. 
Diese Stoffe zeigen indessen sowohl untereinander wie im Vergleich zu den anderen 
Keratinen sehr groBe Unterschiede. Siehe im iibrigen die folgende tabellarische 
Zusammenstellung. 

Als etwas fUr die typischen Keratine Charakteristisches kann man ihren 
groBen Gehalt an Zystin bezeichnen, und hierdurch unterscheiden sie sich von 
anderen Proteinen. Durch ihren groBen Gehalt an Zystin, 7,62 % (K. MORNER). 
verhalt sich auch die Schalenhaut des Hiihnereies als ein Keratin, wahrend sie 
durch das Fehlen des Tyrosins wesentlich von dieser Gruppe sich unterscheidet. 
Auffallend ist es, daB die Eihaute der Selachier, welche biologisch dem "Ovo
keratin" analog sind, sowohl von ihm wie von den typischen Keratinen durch 
Abwesenheit von Zystin sich unterscheiden, wahrend sie dagegen stark tyrosin
haltig sind. Aber selbst die typischen Keratine weichen recht wesentlich in ihrer 
Zusammensetzung voneinander ab, indem z. B. das Keratin aus Hammelhorn 
gegen 2 und das aus Manisschuppen 2,6 % Phenylalanin enthalt, wahrend diese 
Aminosaure in dem Keratin aus Haaren und Federn fehit. Bemerkenswert 
ist auch der groBe Gehalt des Schuppenkeratins an Alanin, 12%, und des 
Schildpatts an Glykokoll, 19,36%, gegen 0,58% in dem Schafwollekeratin. 
Diese Unterschiede konnen schwerlich durch eine ungleiche Reinheit erklart 
werden, und die Keratine, soweit sie bisher untersucht sind, stellen jedenfalls. 
eine, chemisch nicht hinreichend charakterisierte Gruppe dar. 

Keratin Keratin Keratin Eihaute Schild-

aua aua Keratin aus Schuppen von pattvon 

Pferde· weiBen ausSchaf. Hammel- von Manis Scyllium Chelon& 
Menschen- wolle 6 japonica 5 imbri-haaren 2 

haaren 5 horn 6 stellare 7 cata 8 

Glykokoll 4,7 9,12 0,58 0,45 1,33 2,6 19,36 
Alallin 1,5 6,88 4,4 1,6 12,00 3,2 2,95 
Valin . 0,9 - 2,8 4,5 4,00 - 5,23 
Leuzin 7,1 12,12 11,5 15,3 10,25 5,8 3,26· 
Serin . 0,6 - 0,1 1,1 - - -
Asparaginsaure. 0,3 - 2,3 2,5 - 2,3 -
Glutammsaure 9 3,7 8,0 12,9 17,2 3,50 7,2 -
Zystin. 7,98 3 11,55 7,3 7,5 4,50 ? 5,19 
Phenylalanin . - 0,62 - 1,9 2,67 3,3 1,08 
Tyrosin . 3,2 3,30 2,9 3,6 13,00 10,6 13,59 
Prolin .. 3,4 - 4,4 3,7 3,50 4,4 -
Histidin. 0,61 4 - - -

I 
- 1,7 -

Arginin . 4,45 4 -
I 

- 2,7 - 3,2 -
Lysin . 1,12 4 - - 0,2 - 3,7 -

1 K. MaRNER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 34 u. 42; EMlIIERLING, Ref. in Chemiker-Ztg. 
Nr. 80, 1894; BUCHTALA, Zeitschr. f. physiol. Chem. 62, 69, 78 u. 86; C. MaRNER ebenda. 
93; SUTER ebenda 20; K. MaRNER ebenda 42; FRIEDMANN, HOFMEISTERS Beitrage 2. 
2 ABDERHALDEN und WELLS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 46. 3 BUCHTALA ebenda 62. 
4 ARGIRIS ebenda 64. 5 BUCHTALA ebenda 86. 6 ABDERHALDEN und VOITINOVICI ebenda. 
62. 7 PREGL ebenda 66. 8 BUCHTALA ebenda 74. 9 ABDERHALDEN und FuCHS haben (Zeit
schrift f. physiol. Chem. 67) gezeigt, daB eine und dieselbe Keratinart mit zunehmendem 
Alter des Horngewebes etwas armer an Glutaminsaure wird. 
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In dem Tierreiche kommen Stoffe vor, die gewissermaBen Zwischenstufen 
zwischen koaguliertem EiweiB und Keratin darstellen. Ein solcher Stoff ist das 
von C. TH. MORNER (siehe Kapitel 10) in dem Trachealknorpel nachgewiesene 
Albumoid, welches ein netzformiges Balkengewebe darstellt. Durch ihren 
Gehalt an bleischwarzendem Schwefel und ihre Loslichkeitsverhaltnisse steht 
diese Substanz den Keratinen nahe, wahrend sie durch Loslichkeit in Magen
saft dem EiweiB naher steht. Eine andere, noch mehr keratinahnliche Substanz 
ist die, welche die Hornschicht in dem Muskelmagen der Vogel bildet. Diese 
Substanz ist nach HEDENIUS 1 unloslich in Magensaft und Pankreassaft und 
ahnelt hierdurch den Keratinen. HOFMANN und PREGL, welche diese SUbstanz 
Koilin genannt haben, erhielten bei der Hydrolyse kein Zystin oder jedenfalls 
nicht sicher bestimmbare Mengen davon. Auch nach anderen ist der Gehalt 
an Zystin sehr klein. BUCHTALA 2 erhielt nur etwas mehr als 0,5% reines, 
kristallisiertes Zystin, und durch diesen niedrigen Zystingehalt wie auch in anderen 
Hinsichten unterscheidet sich das Koilin von den Keratinen. 

Das Keratin ist amorph oder hat die Form der zu seiner Darstellung ver
wendeten Gewebe. In Wasser, Alkohol oder Ather ist es unloslich. Beim Er
hitzen mit Wasser auf 150-200° C wird es gelost. Ebenso lost es sich beim Er
hitzen in Eisessig in zugeschmolzenem Rohre auf 130°. In Alkalilauge wird es 
allmahlich, besonders beim Erwarmen, ge16st. Von kiinstlichem Magensaft oder 
von Trypsinlosung wird es nicht direkt angegriffen; nach vorheriger Einwirkung 
von Brom in Eisessig wird es (Haare) dagegen nach Z. STARy 8 1eicht von Trypsin 
gespaltet und leicht 16slich in verdiinntem Alkali. Das Keratin gibt die Xantho
proteinsaurereaktion wie auch die MlLLoNsche Reaktion (wenn auch nicht immer 
ganz typisch). 

Zur Darstellung des Keratins behandelt man die fein zerteilten Horngebilde 
erst mit siedendem Wasser, dann nacheinander mit verdiinnter Saure, Pepsinchlor
wasserstoffsaure und alkalischer Trypsinlosung und zuletzt mit Wasser, Alkohol 
und Ather. 

Elastin kommt in dem Bindegewebe hoherer Tiere, bisweilen in so reich
licher Menge vor, daB es ein besonderes Gewebe bildet. Am reichlichsten findet 
es sich in dem Nackenbande (Ligamentum nuchae). 

Das Elastin ist friiher allgemein als eine schwefelfreie Substanz betrachtet 
worden. Nach den Untersuchungen von CmTTENDEN und HART war es indessen 
fraglich, ob nicht das Elastin etwas Schwefel enthalt, welcher bei der Reindar
stellung infolge der Alkalieinwirkung austritt. SCHWARZ hat in der Tat nach 
einer anderen Methode aus der Aorta ein schwefelhaltiges Elastin dargestellt, 
dessen Schwefel durch Alkalieinwirkung ohne Anderung der Eigenschaften des 
Elastins entfernt werden konnte, und dann haben auch ZOJA, HEDIN und BERGH, 
RICHARDS und GIES 4 das Elastin schwefelhaltig gefunden. Die Analysen von 
Elastin (1. und 2. aus Lig. nuchae, 3. aus Aorta) haben folgende Zahlen ergeben, 
die untereinander recht gute Ubereinstimmung zeigen. 

C H N S 0 
1. 54,32 6,99 16,75 21,94 (HORBACZEWSKI)5 
2. 54,24 7,27 16,70 21,79 (CmTTENDEN und HART) 
3. 53,96 7,03 16,07 0,38 (H. SCHWARZ). 

ZOJA fand in dem Elastin 0,276% Schwefel und 16,96% Stickstoff. 
HEDIN und BERGH fanden in dem Aortaelastin, je nachdem es nach der Methode 

1 Skand. Arch. f. Physiol. 3; K. B. HOFMANN und PREGL, Zeitschr. f. physioI. Chern. 02. 
:2 Zeitschr. f. physioI. Chern. 69, S. 312. a Ebenda 136. 4 CmTTENDEN und HART, Zeit
schr. f. BioI. 20; H. SCHWARZ, Zeitschr. f. physioI. Chern. 18; ZOJA ebenda. 23; BERGH ebenda 
'20; HEDIN ebenda; RICHARDS und GIES, Amer. Journ. of Physiol. 7. 5 HORBACZEWSKI, 
Zeitschr. f. physio!. Chern. 6. 
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von HORBACZEWSKI oder von SCHWARZ dargestellt worden, etwas abweichende 
Werte fiir den Stickstoffgehalt, namlich bzw. 15,44 und 14,67 %. Der Gehalt 
an Schwefel war 0,55 bzw. 0,66°/0' RICHARDS und GIES fanden in dem Elastin 
0,14% Schwefel und 16,87% Stickstoff. Die Frage, ob das Elastin ein ein
heitlicher Stoff sei, ist noch offen. 

Die Menge der hydrolytischen Spaltungsprodukte soIl in einer folgenden 
Tabelle mitgeteilt werden. iller mag nur die Aufmerksamkeit darauf gelenkt 
werden, daB man keine Asparaginsaure und nur wenig Glutaminsaure gefunden 
hat, und ferner, daB R. ENGELAND 1 aus Elastin II,5°/0 Prolin erhielt. Hexon
basen hat man zwar erhalten, aber in so geringer Menge, daB der Basenstickstoff 
nur 3,34% des Gesamtstickstoffes betrug (RICHARDS und GIES). Aus einer 
Elastinalbumose, dem Hemielastin, erhielt jedoch WECHSLER 2 von Arginin 1,86, 
von Histidin 0,5 und von Lysin 2,48°/0' 

Bei der Faulnis des Elastins hat man kein Indol oder Skatol gefunden 3, 

wahrend SCHWARZ dagegen aus dem Aortaelastin durch Schmelzen mit Kali, 
Indol, Skatol, Benzol und Phenole erhielt. Beim Erhitzen mit Wasser in ge
schlossenen GefaBen, beim Sieden mit verdiinnter Saure oder bei der Einwirkung 
von proteolytischen Enzymen lOst sich das Elastin und spaltet sich in zwei Haupt
produkte, von HORBACZEWSKI Hemielastin und Elastinpepton genannt. 
Nach CHITTENDEN und HART entsprechen diese Produkte zwei Albumosen, 
von ihnen als Proto- bzw. Deuteroelastose bezeichnet. Die erstere ist in 
kaltem Wasser loslich, scheidet sich beim Erwarmen aus und lOst sich wieder 
beim Erkalten. Ihre Losung wird von Mineralsauren wie auch von Essigsaure 
und Ferrozyankalium gefallt. Die wasserige Losung der Deuteroelastose wird beim 
Erwarmen nicht getriibt und wird von den obengenannten Reagenzien nicht 
gefallt. 

Das reine Elastin ist, trocken, ein gelblich-weiBes Pulver; in feuchtem Zu
stande wird es als gelblich-weiBe Fasern oder Haute erhalten. Es ist unloslich 
in Wasser, Alkohol oder Ather und zeigt eine groBe Resistenz gegen die Ein
wirkung chemischer Agenzien. Von starker Alkalilauge wird es bei Zimmer
temperatur nicht und im Sieden nur langsam gelOst. Von kalter konzentrierter 
Schwefelsaure wird es sehr langsam angegriffen, von starker Salpetersaure wird 
es beim Erwarmen verhaltnismaBig leicht gelOst. Zu kalter, konzentrierter 
Salzsaure verhalt sich Elastin verschiedener Abstamm,ung etwas verschieden, 
indem das Aortaelastin darin leicht, das Elastin des Lig. nuchae, wenigstens 
von alten Tieren, schwer IOslich ist. Von warmer konzentrierter Salzsaure wird 
das Elastin leichter gelost. Reines Elastin gibt die Xanthoproteinsaure- und 
die MrLLoNsche Reaktion, nicht aber die ADAMKlEWICZ-HoPKlNssche Reaktion. 

Infolge seiner Resistenz gegen chemische Reagenzien stallt man das Elastin 
(bisher am oftesten aus Lig. nuchae) in folgender Weise dar. Man kocht erst mit 
Wasser, dann digeriert man mit Kalilauge von 1 %, kocht dann wieder mit Wasser 
und danach mit Essigsaure aus. Den Riickstand behandelt man mit kalter 5%iger 
Salzsaure wahrend 24 Stun den, wascht genau mit Wasser aus, kocht wieder mit Wasser 
und behandelt dann mit AIkohol und Ather. 

Beziiglich der von SCHWARZ, RICHARDS und GIES angewandten, etwas abweichenden 
Methoden wird auf die Originalabhandlungen hingewiesen. 

Kollagen oder leimgebende Substanz kommt bei den Wirbeltieren sehr 
verbreitet wor. Auch das Fleisch der Kephalopoden soIl Kollagen enthalten 4 • 

Das Kollagen ist der Hauptbestandteil der Bindegewebsfibrillen und (als Ossein) 
der organischen Substanz des Knochengewebes. In dem Knorpelgewebe kommt 
es auch als die eigentliche Grundsubstanz vor, findet sich aber hier mit anderen 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 120. 2 Ebenda 67. 3 VgI. WALCHLI, Journ. f. prakt. 
Chern. (N. F.) 17. & HOPPE-SEYLER, Physiol. Chern. S. 97. 
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Substanzen in einem Gemenge, welches frillier Chondrigen genannt wurde. Das 
Kollagen verschiedener Gewebe hat nicht ganz dieselbe Zusammensetzung und 
es diirfte anscheinend mehrere Kollagene geben. 

Bei anhaltendem Kochen mit Wasser, leichter bei Gegenwart von ein wenig 
Saure, geht das Kollagen in Leim (Glutin) iiber. Umgekehrt solI der Leim 
durch Erhitzen auf 130 0 C in Kollagen zuriickverwandelt werden konnen (HOF
MEISTER)l. Dieses letztere konnte alsQ als das Anhydrid des Leimes betrachtet 
werden. Das Kollagen und der Leim haben etwa dieselbe Zusammensetzung 2. 

C H N S 0 
Kollagen . . . .. . 50,75 6,47 17,86 24,92 (HOFMEISTER) 
Kaufliche Gelatine .49,38 6,8 17,97 0,7 25,13 (CmTTENDEN) 
Glutin aus Sehnen. .50,11 6,56 17,81 0,26 25,26 (VAN NAME) 
Glutin aus Ligament .. 50,49 6,71 17,90 0,57 24,33 (RICHARDS und GIEs) 
Fischleim (Hausenblase) .48,69 6,76 17,68 (FAUST). 

Glutine verschiedener Herkunft zeigen also eine etwas abweichende Zu
sammensetzung, was auf das Vorkommen verschiedener Kollagene hinzudeuten 
scheint. Ob die untereinander etwas wechselnden Zahlen fiir den Gehalt an 
Schwefel von der Verunreinigung mit einer schwefelreicheren Substanz oder von 
einer Abspaltung locker gebundenen Schwefels wahrend der Reinigung her
riihrt, ist schwer zu sagen. C. MORNER3 hat ohne eingreifende Reinigungsproze
duren einen ganz typischen Leim !nit nur 0,2% Schwefel erhalten. 

SADIKOtF' hat Glutine nach verschiedenen Methoden aus Sehnen und aus Knorpel 
dargesteHt und im ersteren FaIle ein Glutin mit 0,34-0,53, im letzteren mit 0,53-0,71 % 
Schwefel erhalten. Er neigt zu der ADsicht, daB die bisher dargestellten Glutine vielleicht 
nicht aIle einheitliche Korper, sondern moglicherweise Gemenge gewesen sind. Die aus 
Knorpel dargestellten Glutine, die jedoch a.Hem Anscheine nach nicht rein waren, hat er 
zum Unterschied von anderen Glutinen Gluteine genannt. 

Die hydrolytischen Spaltungsprodukte des Kollagens sind dieselben wie 
die des Leims, und man findet sie in der spater mitgeteilten Tabelle. Ala be
sonders bemerkenswert ist hervorzuheben, daB der Leim kein Tyrosin und Trypto
phan aber viel Glykokoll liefert. Das letztere hat infolge hiervon und seines 
siiBen Geschmackes wegen auch den Namen Leimzucker erhalten. Als hydro
lytisches Spaltungsprodukt erhielt SKRAup6 eine kristallisierende Saure von 
der Formel C12~5N50lo, die er Leimsaure nennt. Der Leim liefert viel Oxyprolin 
und basischen Stickstoff, nach HAUSMANN 8 35,83 0/ 0 des Gesamtstickstoffes. 
Die aromatische Gruppe im Leime ist, wie FISCHER und auch SFIRO 7 gezeigt 
haben, durch das Phenylalanin reprasentiert. 

Das Kollagen ist unloslich in Wasser, Salzlosungen, verdiinnten Sauren 
und Alkalien, quillt aber in verdiinnten Sauren auf. Die am meisten charakte
ristische Eigenschaft besteht darin, daB es beim Erhitzen !nit Wasser in Leim 
iibergeht. Verschiedene Kollagene gehen ungleich leicht in Leim iiber; die Leim
bildung findet jedoch auch bei schwerloslicherem Kollagen beim anhaltenden 
Sieden mit Wasser statt. Von Magensaft wird das Kollagen gelost und ebenso 
lOst es sich in Pankreassaft (Trypsinlosung), wenn man es vorher in Saure hat 
quellen lassen oder mit Wasser iiber + 70 0 C erhitzt hatS. Bei der Einwirkung 
von Eisenvitriol, Sublimat oder Gerbsaure schrumpft es stark. Das!nit diesen 
Stoffen behandelte Kollagen fault nicht, und die Gerbsaure ist deshalb auch 
von groBer Bedeutung fiir die Herstellung von Leder. 

1 Zeitschr. f. physio1. Chem. 2. 2 HOFMEISTER 1. c.; CHrrTENDEN und SOLLEY, Journ. 
of Physio1. 12; VANNAME, Journ. of expo Med.2, zit. nach Zentralb1. f. Physio1. 11, S. 308~ 
RICHARDS und GIES, Amer. Journ. of Physio1. 8; FAUST, Arch. f. expo Patho1. u. Pharm.41. 
3 Zeitschr. f. physio1. Chem. 28. 'Zeitschr. f. physio1. Chem. 39, 41. 5 Monatsh. f. Chem. 28. 
8 Zeitschr. f. physio1. Chem. 27. 7 E. FISCHER, LEVENE und ADERS, Zeitschr. f. physio1. 
Chem.3/); Spmo, HOFMEISTER Beitrage 1.8 KUHNE und EWALD, Verhandl. d. Naturh. Med_ 
Vereins in Heidelberg 1877. 1. 
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Der Leim, auch Glutin oder Colla genannt, ist farblos, amorph, in diinneren 
Schichten durchsichtig. In kaltem Wasser quillt er auf, ohne sich zu IOsen. In 
warmem Wasser lost er sich zu einer klebrigen Fliissigkeit, welche bei geniigen
der Konzentration beim Erkalten erstarrt. Verschiedene Stoffe konnen hierbei 
eine wesentlich verschiedene Einwirkung auf den Erstarrungspunkt einer Leim
losung auBiiben, indem einige, wie Sulfate, Zitrate, Azetate und Glyzerin, den
selben erhohen, andere dagegen, wie Chloride, Chlorate, Bromide, Alkohol und 
Harnstoff, ihn herabsetzen. Sauren und Alkalien konnen auch eine unter Um
standen etwas verschiedenartige Wirkung ausiiben. 

Leimlosungen werden nicht beirn Sieden, nicht von Mineralsauren, Essig
saure, Alaun, Bleiessig oder Metallsalzen irn allgemeinen gefallt. Von Ferro
zyankalium kann eine mit Essigsaure angesauerte LeimlOsung bei vorsichtiger 
und richtiger Arbeit gefallt werden. Leimlosungen werden ferner gefallt von 
Gerbsaure bei Gegenwart von Salz und, nach TRUNKEL1, vollstandig, wenn 
Leim und Gerbsaure im Verhaltnis von 1 :0,7 vorhanden sind. Die Fallung be
ruht nach ihm nicht auf einer chemischen Verbindung, sondern solI eine Adsorp
tionserscheinung sein. Losungen von Leim und Wasser werden ferner gefallt von 
Essigsaure und Chlornatrium in Substanz, von Quecksilberchlorid bei Gegen
wart von Chlorwasserstoffsaure und Chlornatrium, von Metaphosphorsaure, 
Phosphormolybdansaure bei Gegenwart von Saure und endlich auch von Alkohol, 
besonders wenn Neutralsalze zugegen sind. LeimlOsungen diffundieren nicht. 
Der Leim gibt die Biuretreaktion, nicht aber die Reaktion von ADAMKIEWICZ
HOPKINS. Die Mn.r.oNsche Reaktion und die Xanthoproteinsaurereaktion gibt 
er gewohnlich so schwach, daB man dieselben von einer Verunreinigung mit 
EiweiB hat herleiten wollen. Nach C. MORNER gibt auch der reinste Leim eine 
schone Mn.r.oNsche Reaktion, wenn man nicht zuviel Reagens zusetzt; widrigen
falls erhalt man keine oder eine nur schwache Reaktion. 

Bei geniigend anhaltendem Kochen mit Wasser geht das Glutin erst in 
eine nicht gelatinierende Modifikation, von NASSE fJ-Glutin genannt, iiber. Nach 
NASSE und KRUGER geht dabei die spezifische Drehung betrachtlich herunter, 
von -167,5 auf etwa -13602• Auch nach TRUNKEL, welcher die Drehungs
verhaltnisse des Leimes besonders studiert hat, ist die Drehung des fJ-Glutins 
schwacher als die des gewohnlichen a-Glutins. Auch andere Forscher haben 
verschiedene Modifikationen des Leimes beschrieben; da man aber noch keine 
zuverlassige Reinigungsmethode, die eine teilweise Denaturierung des Leimes 
sicher ausschlieBt, kennt, kann auf diese Frage nicht naher eingegangen werden. 
Bei langer fortgesetztem Kochen mit Wasser, besonders leicht bei Gegenwart 
von verdiinnter Saure wie auch bei der Verdauung mit Magensaft oder Trypsin
losung, entstehen aus dem Leime Leimalbumosen, sog. Gelatosen und Leim
peptone, die mehr oder weniger leicht diffundieren. 

Nach HOFMEISTER 3 entstehen zwei neue Stoffe, das Semiglutin und Hemikollin. 
Das erstere ist unloslich in Alkohol von 70-80% und wird von Platinchlorid gefallt. Das 
letztere, welches von Pla.tinchlorid nicht gefii.llt wird, lost sich in Alkoho1. Von groBerem 
Intere.~se sind jedoch die von SIEGFRIED und seinen Schiilern isolierten Glutinpeptone (vgl. 
den Abschnitt Peptone). 

Das Kollagen kann (von Mukoid verunreinigtl aus Knochen durch Extraktion 
mit Salzsaure (welche die Knochenerde lost) und sorgfiUtiges Auswaschen der Saure 
mit Wasser gewonnen werden. Aus Sehnen erhiilt man es durch Auslaugen mit 
Kalkwasser oder verdiinnter Alkalilauge (welche das EiweiB und "Muzin" lOsen) 
und griindliches Auswaschen mit Wasser. Leim erhiilt man dagegen durch Kochen 
von Kollagen !nit Wasser. Die feinste kiiufliche Gelatine enthalt regelmiiJ3ig ein 

1 Bioch. Zeitschr. 26. 2 O. NASSE und A. KRUGER, MAI,YS Ja.hresb. 19, S. 29. Uber 
die Drehung des P-Glutins vg1. man FRAMM, PFLUGERS Arch. 68; FRANKEl, 1. c. 3 F. HOI!'
MEISTER, 1. c. 
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wenig EiweiB, welches man weder durch Auswaschen noch durch anhaltende Dialyse 
entfemen kann. (Beziiglich der Reinigungsmethoden wird auf die Arbeiten von 
LOEB, J. KNAGGS 1) und Mitarbeitem verwiesen). 

DRS Chondrin oder Knorpelleirn Lot nur ein Gemenge von Glutin mit den spezifischen 
Bestandteilen des Knorpels und deren Umwandlungsprodukten. 

Das Retikulin. Das Stiitzgewebe der Lymphdriisen enthalt eine Art von 
Fasern, die von MALL auch in Milz, Darmmukosa, Leber, Nieren und den Luft
blaschen der Lunge gefunden worden sind. Diese Fasern sollen aus einer beson
deren Substanz, dem von SIEGFRIED 2 naher untersuchten Retikulin bestehen. 

Das Retikulin hat folgende Zusammensetzung: C 52,88; H 6,97; N 15,63; 
S 1,88; P 0,34; Asche 2,27. Der Phosphor solI in organischer Bindung vorkommen. 
Bei der Spaltung mit Salzsaure liefert es kein Tyrosin. Dagegen liefert es Schwefel
wasserstoff, Ammoniak, Lysin, Arginin und Valin. Durch andauerndes Kochen 
mit Wasser, noch leichter mit verdiinntem Alkali, wird es zu einer von Essig
saure fallbaren Substanz gelost, und dabei spaltet sich der Phosphor abo 

Das Retikulin ist unloslich in Wasser, Alkohol, Ather, Kalkwasser, Natrium
karbonat und verdiinnten Mineralsauren. Von verdiinnter Natronlauge wird es 
bei gewohnlicher Temperatur erst nach Wochen geWst. Pepsinchlorwasserstoff
saure oder Trypsin lOsen es nicht. Es gibt die Biuret-, Xanthoproteinsaure
und ADAMKIEWICZ-HoPKINSche Reaktion, nicht aber die MrLLoNsche. 

Nach CH. TEBB soIl das Retikulin nur ein etwas verandertes, unreines Kollagen sein, 
was indessen von SIEGFRIED 3 bestritten wird. 

Das Retikulin wurde nach Verdauung der Darmmukosa mit Trypsin und Ent
femung des Kollagens durch Sieden mit Wasser als Riickstand erhalten. 

Ichthylepidin hat C. MORNER 4 eine organische Substanz genannt, die neben Kollagen 
in den Fischschuppen vorkommt und etwa 1/5 der organischen Grundsubstanz derselben 
betragt. Das Ichthylepidin enthalt 15,9% Stickstoff und 1,1% Schwefel. Es ist unloslich 
in kaltem und heiBem Wasser wie auch in verdiinnten Sauren und Alkalien bei Zimmertempe
ratur. Beirn Sieden wird es davon geliist. Pepsinchlorwasserstoffsaure wie auch eine alkalische 
Trypsinlosung losen es ebenfalls. Es gibt schon die MiLLoNsche Reaktion, die Xanthoprotein
saure- und die Biuretreaktion. Wenigstens ein Teil des Schwefels spaltet sich durch Alkali
einwirkung abo Durch seine Loslichkeitsverhaltnisse steht das Ichthylepidin dem Elastin 
nahe; in seiner Zusammensetzung unterscheidet es sich aber wesentlich von demselben, 
indem es bedeutend armer an Glykokoll, aber viel reicher an Prolin und Glutaminsaure als 
das Elastin ist (ABDERHALDEN und VOITINOVICI)6. 

Skeletine hat KRUKENBERG 6 eine Anzahl stickstoffhaltiger Substanzen ge
nannt, die bei verschiedenen Klassen von Wirbellosen vorkommen und meistens 
die Grundlage der Stiitz- oder Deckgebilde darstellen. Diese Stoffe sind: Chitin, 
Spongin, Conchiolin, Byssus, Kornein und Rohseide (Fibroin und 
Serizin). Von diesen gehort das Chitin nicht zu den Proteinsubstanzen, und 
die Seide ist ebenso wie der Byssus ein erhartetes Sekret. Hier konnen nur die
jenigen sog. Skeletine besprochen werden, die wirklich der Proteingruppe an
gehoren, und das Chitin solI in einem anderen Kapitel (16) abgehandelt werden. 

Die elementare Zusammensetzung einiger der hierher gehorenden Stoffe 
war die folgende 7 : 

C H N S 
Conchiolin (aus Schalen von Pinna) . 52,87 6,54 16,6 0,85 (WETZEL) 
Spongin 46,50 6,30 16,20 0,5 (CROOCKEWITT) 

" . 48,75 6,35 16,40 - (POSSELT) 
Kornein . 48,96 5,90 16,81 - (KRUXENBERG) 

1 Bioch. J ourn.17 (Literatur) u. 18. 2 MALL, Abhandl. d. math.-phys. KIasse d. Kg!. sachs. 
Gesellsch. d. Wil's. 1891. SIEGFRIED, tiber die chem. Eigensch. d. retik. Gew. Hahil.-Schrift 
Leipzig 1892. 3 TEBB, Journ. of Physiol. 27; SIEGFRIED ebenda 28. 4 Zeitschr. f. physioI. 
Chem. 24 u. 37. Vgl. auch E. GREEN und TOWER ehenda 30. 6 Ebenda 02, S. 368. 6 Grund
ziige einer vgl. Physiol. d. tier. Geriistsubst. Heidelb. 1885. 7 KRUKENBERG, Ber. d. d. 
chem. Gesellsch.17 u.18 u. Zeitschr. f. BioI. 22; CROOCKEWITT, Annal. d. Chem. u. Pharm. 48; 
POSSELT ebenda 40; E. CRAMER, Journ. f. prakt. Chem. 96; VIGNON, Compt. Rend. no; 
WETZEL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 29 u. Zentralbl. f. Physiol. 13, S. 113; BONDI, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 34. 
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C H N S 
Fibroin. 48,23 6,27 18,31 (CRAMER) 

" . 48,30 6,50 19,20 (VIGNON) 
Serizin . 44,32 6,18 18,30 (CRAMER) 

" •............... 45,00 6,32 17,14 (BONDI). 
Das Spongin stellt die Hauptmasse der Hornschwamme, z. B. der Badeschwamme, 

dar. Es lost sich·nur schwer in konzentrierten Mineralsauren, lost sich aber verhii.ltnismaBig 
leicht in A.lka.lilauge. Es gibt nicht die Reaktionen von MILLON und ADAMKIEWICZ. Es ist 
keine leimgebende Substanz. Als Hydrolyseprodukte gibt es ziemlich viel Glykokoll, 13,9, 
Glutaminsaure 18,1, Leuzin 7,5, Prolin 6,3, Lysin 3-4 und Arginin 5-6%1. Tyrosin und 
Phenylalanin hat man nicht erhalten. Na.chdem schon HUNDESHAGEN das Vorkommen von 
Jod und Brom in organischer Bindung in verschiedenen Hornschwammen gezeigt und das 
jodhaltige Albumoid als Jodospongin bezeichnet hatte, ist spater von HARNACX 2 aus dem 
Badeschwamme durch Spaltung mit Mineralsauren ein Jodospongin mit gegen 9% Jod und 
4,5% Schwefel isoliert worden. Aus dem Spongin hat E. STRAUSS 3 mit verdlinnten Sauren 
Sponginosen verschiedener Art erhalten. Die Heterosponginose enthii.lt die Hauptmenge 
des Jods und Schwefels, die Deuterosponginose enthalt Kohlehydratgruppen. Das Jodo
spongin wird als Derivat der Heterosponginose aufgefaBt. Das Chonchiolin findet sich in 
den Schalen von Muscheln und Schnecken wie auch in den Eierschalen derselben Tiere. Es 
gibt nach WETZEL' Glykokoll, Leuzin und reichlich Tyrosin. Die Menge des Diaminostick
stoffes betrug 8,7% und die des Amidstickstoffes (aus den Schalen von Pinna) 3,47%. Der 
Byssus enthii.lt ebenfalls eine schwerlosliche, dem Chonchiolin nahestehende Substanz, 
welche nach ABDERHALDEN 5 viel Glykokoll und Tyrosin und ferner Alanin, Asparaginsaure 
und auffallend viel Prolin liefert. 

Kornein hat man die Grundsubstanz des Achsenskelettes bei einigen Antho
zoen genannt. Die bei den Gruppen Gorgonacea und Antipathidea vorkommende 
Grundsubstanz wird von C. MORNER 6 Gorgonin genannt und sie unterscheidet 
sich von derjenigen der Pennatuliden, von ihm Pennatulin genannt, unter 
anderem dadurch, daB das letztere leicht von Pepsinsalzsaure gelst wird. Die 
Spaltungsprodukte sind noch nicht mehr eingehend untersucht. Ein von KRUKEN
BERG als "Kornikristallin" bezeichnetes kristallisierendes Produkt ist jedoch, 
wie MORNER gezeigt hat, nichts anderes als Jodkristalle. Nachdem DRECHSEL 7 

in dem Achsenskelette von Gorgonia Cavolini fast 8% Jod in der Trockensubstanz 
gefunden hatte, hat dann MORNER gezeigt, daB bei den Anthozoen im allgemeinen 
die organische Geriistsubstanz Halogene in organischer Bindung enthalt. Jod 
kam bei allen untersuchten Arten, und zwar in Mengen von Spuren bis gegen 
7 0/ 0 vor. Brom wurde - mit Ausnahme von zwei Antipathiden - gefunden 
in Mengen von 0,25-4%' wahrend Chlor, welches nie vermiBt wurde, nur in 
Mengen von ein paar Zehnteln Prozent vorkam. Die Halogene kommen in der 
organischen Geriistsubstanz, dem Gorgonin und Pennatulin, vor. 

Als Spaltungsprodukte des Gorgonins erhielt DRECHSEL Leuzin, Tyrosin, 
Lysin, Ammoniak und eine jodierte Aminosaure, die Jodgorgosaure, welch 
letztere nach WHEELER und JAMIESON und HENZE mit dem von den zwei erst
genannten synthetisch dargestellten 3,5-Dijodtyrosin HOJ2C6~·CH2·CHNH2· 
COOH identisch ist. Die entsprechende Bromgorgosaure hat C. MORNER 8 

aus einem Gorgonin isoliert und als 3,5-Dibromtyrosin charakterisiert. Als 
Hydrolyseprodukte erhielt er ferner Glykokoll, Alanin, Leuzin, Tyrosin, Asparagin
und Glutaminsaure. Bei der Saurehydrolyse erhielt HENZE aus Gorgonin die 
drei Hexonbasen, reichlich Tyrosin und (wie MORNER) nur wenig Leuzin; bei 
Spaltung mit Barythydrat nur Lysin nebst Tyrosin und (viel) Glykokoll. 

Das Fibroin und das Serizin sind die zwei Hauptbestandteile der Rohseide. 
Bei der Einwirkung von siedendem Wasser lOst sich das Serizin (Seidenleim), 
welches nach einem von BONDI 9 angegebenen Verfahren rein gewonnen wird, 

1 ABDERHALDEN und E. STRAUSS, Zeitschr. f. physioI. Chem. 48; KOSSEL und KUTSCHER 
ebenda. 31, S. 205. 2 Ebenda 24; HUNDESHAGEN, MALYS Jahresb. 21i, S. 394; vgl. auch L. 
SCOTT, Bioch. Zeitschr. 1. 3 Bioch. ZentralbI. 3. 'I. c. FuBnote 7, S.94. 5 Zeitschr. f. physioI. 
Chem. lili. 8 Ebenda Ii1 u. lili. 7 Zeitschr. f. BioI. 33. 8 WHEELER und JAlIlIESON, Amer. 
chem. Journ. 33; WHEELER ebenda. 38; HENZE, Zeitschr. f. physioI. Chem. 38u.li1; MORNER 
ebenda. 88. 8 Ebenda 34. 



Zweites Kapitel. 

wahrend das schwer losliche Fibroin von der Form der urspriinglichen Faden 
ungelost zuriickbleibt. Die von E. FISCHER 1 untersuchte Spinnenseide ahnelt 
dem Fibroin, enthalt aber nicht die Leimsubstanz Serizin. 

ABDERHALDEN und seine Mitarbeiter2 haben eine groile Anzahl von Seiden
arten untersucht und in allen Seidenleim in wechselnder Menge (15-28%) ge
funden. Die Zusammensetzung der verschiedenen Seidenarten ist'aber besonders 
durch einen verschiedenen Gehalt an Glykokoll charakterisiert, und man kann 
in dieser Hinsicht zwei Hauptgruppen unterscheiden. Die eine Gruppe ist, wie 
me italienische Seide, sehr reich an Glykokoll, wahrend die andere, wie die Tussah
seiden, eine bedeutend kleinere Menge davon enthalt. 

Das Serizin, dessen geniigend konzentrierte, warme Losung beim Erkalten 
gelatinieren kann, wird von Mineralsauren und mehreren Metallsalzen, von 
Essigsaure und Ferrozyankalium gefallt. Hinsichtlich der Hydrolyseprodukte 
unterscheidet es sich sehr wesentlich von dem Fibroin, indem es viel armer als 
meses an Glykokoll, Alanin und Tyrosin ist. 

Das Fibroin enthalt nach HERZOG und W. JANCKE 3 eine kristallisierende 
Substanz, und nach HERZOG und R. BRILL 4 ist es ein Gemenge von Stoffen, unter 
welchen die kristallisierende, aus Glykokoll und Alanin bestehende Substanz, ein 
Anhydrid, der Hauptbestandteilist. Das typischeFibroin istinkonzentriertenSauren 
und Alkalien loslich und durch Neutralisation wieder (in denaturierter Form) 
fallbar. Es gibt die Biuretprobe und die Reaktionen von MILLON und AnAMKIEWICZ
HOPKINS, die letztere jedoch nur schwach. Das Fibroin hat ein besonderes groiles 
Interesse durch die von FISCHER und seinen Mitarbeitern ausgefiihrten Hydro
lysen und besonders durch die bei denselben erhaltenen Polypeptide und An
hydride (s. S. 71, 72). Hinsichtlich der Spaltungsprodukte sind fiir das Fibroin 
kennzeichnend: der groBe Gehalt an Glykokoll, Alanin und Tyrosin und die 
sehr kleinen Mengen von Hexonbasen nebst der bisweilen fast vollstandigen 
Abwesenheit von Monoaminodikarbonsauren. Die Mengen der hydrolytischen 
Spaltungsprodukte von Fibroin, Serizin und Spinnenseide findet man in der 
folgenden Tabelle, welche auch die Zahlen fiir Leim, Elastin und Koilin enthalt. 

I Elastin 5 I Leim 7 I Koilin 8 i Fibroin 10 I Serizin Ill' Spi?-nen-I seIde 13 

Glykokoll 25,75 25,5 1,2 40,5 1,5 35,13 
Alanin 6,6 8,7 5,8 25,0 9,8 23,4 
Serin . 0,4 1,8 5,4-6,812 

Valin. 1,0 
Leuzine. 21,4 7,1 13,2 2,5 1,87-4,8 1,76 
Asparaginsaure 3,4 2,3 2,8 
Glutaminsaure . 0,8 5,8 5,2 1,8 11,7 
Phenylalanin . 3,9 1,4 2,3 1,5 0,3 
Tyrosin . 0,34 0,01 5,4 11,0 1,0-5,712 8,2 
Prolin 1,7-11,56 9,5 5,5 1,0 3,0 3,68 
Oxyprolin . 14,1 
Histidin . 0,9 0,03 9 0,75 1,0212 
Arginin 0,3 8,2 3,6 9 1,5 4,5612 5,24 
Lysin . 5,9 1,64 9 0,85 1,9612 

C. Abbauprodukte einfacher Proteine. 
Bei der Hydrolyse der Proteine, sei es durch Sauren bzw. Alkalien oder 

durch Enzyme, entstehen Abbauprodukte derselben, welche verschiedene 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 53. 2 Ebenda 59, 61, 62, 64, 71, 74, 80, 120. 3 Ber. d. d. chern. 
Gesellsch. 53. 4 Annal. d. Chern. 434. 5 Zitiert nach ABDERHALDEN, Lehrb., 2. Auf I., 1909. 
6 R. ENGELAND, Zeitschr' f. physioI. Chem. 120. 7 DAKIN, Journ. of bioI. Chem. 44. 8 K. B. 
HOFMANNund F.PREGL, Zeitschr. f.physioI.Chem. 52. 9 v.KNAFFT-LENZ, ebend.a.52. 10 E.AB
DERHALDEN ebd.120. 11 J. W. STRAUCH ebd. 71. 12 W. TURK ebd.l11. 13 EMIL FrsCHER ebd. 53. 
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Zwischenstufen zwischen den nativen Proteinen auf der einen Seite und den 
einfachsten Abbauprodukten, den Aminosauren, auf der anderen zeigen. Unter 
diesen Produkten hat man seit lange her zwei Hauptgruppen, die noch in hohem 
Grade den Proteincharakter zeigen, unterschieden, namlich die Albuminate 
und die Albumosen (und Peptone). 

1. Albuminate. 
Alkali- und Azidalbuminate. Die nativen Proteine werden bei hinreichend 

starker Einwirkung von Sauren oder Alkalien denaturiert. Durch Einwirkung 
von Alkalien konnen die meisten Proteine und ganz sicher wenigstens samtliche 
native Eiwei13stoffe unter Austritt von Stickstoff, bei starkerer Alkalieinwirkung 
auch unter Austritt von Schwefel neue Produkte, welche man Alkalialbuminate 
genannt hat, liefern. La13t man Atzkali in Substanz oder starke Lauge auf eine 
konzentrierte Eiweil3losung, wie Blutserum oder Eiweill, einwirken, so kann 
man das Alkalialbuminat als eine feste, in Wasser beim Erwarmen sich losende 
Galierte "LIEBERKUHNS festes Alkalialbuminat", erhalten. Durch Einwirkung 
von verdiinnter Alkalilauge auf mehr verdiinnte Eiweil3losungen entstehen -
langsamer bei Zimmertemperatur, rascher beim Erwarmen - Losungen von 
Alkalialbuminat. Je nach der Natur des urspriinglichen Eiwei13es und der In
tensitat der Alkalieinwirkung konnen diese Losungen zwar ein etwas wechselndes 
Verhalten zeigen, aber es sind ihnen jedoch immer einige Reaktionen gemeinsam. 

Lost man Eiwei13 in iiberschiissiger, konzentrierter Salzsaure oder digeriert 
man eine mit einer Saure, am einfachsten mit 1-2% 0 Salzsaure, versetzte Eiweill
losung in der Warme oder digeriert man endlich Eiweill mit Pepsinchlorwasser
stoffsaure kiirzere Zeit, so erhalt man ebenfalis neue EiweiBmodifikationen, 
welche zwar unter sich ein abweichendes Verhalten zeigen konnen, aber auch 
gewisse Reaktionen gemeinsam haben. Diese Modifikationen nennt man Azid
albuminate oder Azidalbumine, bisweilen auch Syntonine, wenn man auch als 
Syntonin vorzugsweise dasjenige Azidalbuminat bezeichnet, welches aus den 
Muskeln bei ihrer Extraktion mit Salzsaure von 1 %0 erhalten wird. 

Den Alkali- und Azidalbuminaten, die aus eigentlichen Eiwei13stoffen stam
men, sind folgende Reaktionen gemeinsam. Sie sind fast unloslich in Wasser 
und verdiinnter Kochsalzlosung (vgl. das oben S. 81 Gesagte), lOsen sich aber 
leicht in Wasser nach Zusatz von einer sehr kleinen Menge Saure oder Alkali. 
Eine solche, moglichst nahe neutrale Losung gerinnt nicht beim Sieden. Bei 
Zimmertemperatur wird sie durch Neutralisation des Losungsmittels mit Alkali 
bzw. Saure gefalit. Die Losung eines Alkali- oder Azidalbuminates in Saure 
wird leicht, eine Losung in Alkali dagegen, je nach dem Alkaligehalte, schwer 
oder nicht durch Sattigung mit NaCI gefalit. Mineralsauren im UberschuB falien 
die Losungen sowohl der Azid- wie der Alkalialbuminate. Die, soweit moglich, 
neutralen Losungen dieser Stoffe werden auch von vielen Metallsalzen gefalit. 

Trotz dieser Ubereinstimmung in Reaktionen sind jedoch die aus einem 
und demselben Eiweil3stoffe mit Saure oder Alkali erhaltenen Albuminate nicht 
identisch, und durch AuflOsung des Alkalialbuminates in Saure erhalt man nicht 
das entsprechende Azidalbuminat, ebensowenig wie umgekehrt das in Wasser 
mit wenig Alkali geloste Azidalbuminat die entsprechende Alkalialbuminat
lOsung darstellt. 1m ersteren Falie erhalt man die in Wasser lOsliche Verbindung 
des Alkalialbuminates mit der Saure und im letzteren die losliche Verbindung 
des Azidalbuminates mit dem zugesetzten Alkali. Der chemische Vorgang bei 
der Denaturierung des Eiwei13es mit einer Saure ist namlich nicht derselbe wie 
bei der Denaturierung mit einem Alkali, und dementsprechend sind auch die 
Denaturierungsprodukte verschiedener Art. Verdiinnte Losungen von Alkalien 
wirken auf das EiweiB mehr eingreifend als Sauren von entsprechender 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elite Auflage. 7 
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Konzentration ein. 1m ersteren Falle spaltet sich ein Teil des Stickstoffes und oft 
auch des Schwefela ab, und es findet die schon oben erwahnte Razemisierung 
innerhalb des Proteinmolekiils statt, wobei das Protein schwer. oder unverdau· 
lich werden kann. Die Alkalialbuminate sind verhii.ltnismaBig starke Sauren. 
Sie konnen in Wasser durch Zusatz von Oa003, unter Austreibung von 0°2, 

gelost werden, was mit den typischen Azidalbuminaten nicht gelingt, und sie 
zeigen, den Azidalbuminaten gegeniiber, auch andere Abweichungen, welcha' mit 
ihrer stark ausgepragten Saurenatur im Zusammenhange stehen. 

Das Prinzip der Darstellung der Albuminate ist schon oben angegeben worden. 
Aus einer mit Alkali bzw. mit Saure behandelten Eiweilliosung kann das entsprechende 
Albuminat durch Neutralisation mit Saure bzw. Alkali ausgefii.llt und durch wieder. 
holte Umfi!Jlung gereinigt werden. 

Bei der Darstellung von sowohl Azid· wie Alkalia.lbuminaten konnen a.uch Albumosen 
oder denselben nahestehende Albuminate gleichzeitig gebildet werden. Ein solcher Stoff 
ist die "Alkalialbumose" von MAAS1. Zu den Alkalialbuminaten gehoren auch die von 
PAAL 2 aus Eierweieill dargestellten zwei Sii.uren, Lysalbinsii.ure und Protalbinsii.ure, 
welche von SKRAUP und seinen Mitarbeitern3 eingehender studiert worden sind. Die Des· 
a.midoal buminsii.ure von SOHMIEDEBERG' ist ebenfalls ein Alka.lialbuminat, welches durch 
so schwache Alka.liwirkung entstand, daB zwar ein Teil des Stickstoffes austrat, der Gehalt 
lion Schwefel aber unverii.ndert blieb. 

2. Albumosen und Peptone. 
Als Peptone bezeichnete man friiher die Endprodukte der Zersetzung von 

Eiweillstoffen durch proteolytische Enzyme, insofern als diese Endprodukte 
noch Eiweillstoffe sind, wahrend man als Albumosen, Proteosen oder Propeptone 
die bei der Peptonisierung des EiweiBes entstehenden Zwischenprodukte, in· 
sofern ala sie nicht albuminatahnliche Substanzen sind, bezeichnete. Albumosen 
und Peptone konnen auch bei der hydrolytischen Zersetzung des EiweiBes mit 
Sauren oder Alkalien wie auch bei der Faulnis desselben entstehen. Sie konnen 
auch in sehr kleinen Mengen als Laborationsprodukte bei der Untersuchung 
von tierischen Fliissigkeiten und Geweben auftreten, und die Frage, inwieweit 
sie in diesen unter physiologischen Verhaltnissen vorgebildet sind, ist deshalb 
schwer zu entscheiden. 

Zwischen denjenigen Peptonen, welche die letzten Spaltungsprodukte repro.. 
sentieren, und denjenigen Albumosen, welche dem urspMinglichen EiweiB am 
nii.chsten stehen, gibt es eine Reihe von Zwischenstufen. Unter solchen Um· 
standen muB es gewill eine miBliche Aufgabe sein, eine scharfe Grenze zwischen 
der Pepton. und der Albumosegruppe zu ziehen, und ebenso schwierig diirfte es 
auch heutzutage sein, die Begriffe Peptone und Albumosen in exakter und be· 
friedigender Weise zu definieren. 

Diejenigen Stoffe, die man Albumosen und Peptone genannt hat, sind un· 
zweifelhaft meistens Gemenge, die reichlich polypeptidartige Stoffe und An· 
hydride von solchen enthalten. Unter den Polypeptiden gibt es aber mehrere, 
die typische EiweiBreaktionen geben und wie die Proteine aussalzbar sind, und 
es ware unter solchen Umstanden gewiB berechtigt, wenigstens den Begriff Albu· 
mosen ganzlich fallen zu lassen (ABDERHALDEN) 6. In Anbetracht der groBen 
Bedeutung, welche der Begriff Albumosen allgemein gewonnen hat, diirfte es 
jedoch noch zu friih sein, in einem Lehrbuche den Begriff Albumosen ganzlich 
iiber Bord zu werfen, und es werden deshalb hier, wie in den friiheren Auflagen, 
an der Hand der historischen Entwicklung die Albumosen und Peptone in dem 
gewohnlichen Sinne abgehandelt. 

1 Zeitschr. f. physio!. Chem. 30. 2 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 30. 3 HUMMELBERGER, 
H. LAMPEL und WOEBER, Monatsschr. f. Chem. 30. 4 Arch. f. expo Path. u. Pharm. 39. 
5 Handb. d. Bioch. von C. OPPENHEIMER 1, 1908. 
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Ala Albumosen bezeichnete man friiher EiweiBstoffe, deren Losungen beim 
Sieden bei neutraler oder schwach saurer Reaktion nicht gerinnen, und welche, 
zum Unterschied von den Peptonen, hauptsachlich durch folgende Eigenschaften 
charakterisiert sind. Die wasserige Losung wird bei Zimmertemperatur von 
Salpetersaure wie auch von Essigsaure und Ferrozyankalium gefallt, und die 
Niederschlage zeigen das Eigentiimliche, daB sie beim Erwarmen verschwinden 
und beim Abkiihlen wieder auftreten. Sattigt man eine Losung von Albumosen 
mit NaCI in Substanz, so scheiden sich die Albumosen bei neutraler Reaktion 
teilweise, bei Zusatz von mit Salz gesattigter Saure mehr volIstandig aus. 

Ala Peptone bezeichnete man dagegen friiher in Wasser leicht losliche, in der 
Ritze ebenfalls nicht gerinnbare EiweiBstoffe, deren Losungen weder von Sal
petersaure, noch von Essigsaure und Ferrozyankalium, noch von NaCI und 
Saure gefallt wurden. 

Ala Reaktionen und Eigenschaften, welche den Albumosen und 
Peptonen gemeinsam sind, bezeichnete man friiher folgende: Sie geben samtliche 
Farbenreaktionen des EiweiBes, die Biuretprobe aber mit einer schoner roten 
Farbe ala gewohnliches EiweiB. Sie werden von ammoniakalischem Bleiessig, 
von Quecksilberchlorid, Gerbsaure, Phosphorwolfram- reap. Phosphormolybdan
saure, Kaliumquecksilberjodid und Salzsaure und endlich auch von Pikrinsaure 
gefii.llt. Von Alkohol werden sie gefii.llt aber nicht koaguliert, d. h. der Nieder
schlag ist selbst nach langdauernder Alkoholeinwirkung in Wasser lOslich. Die 
Albumosen und Peptone sind ferner etwas mehr diffusionsfahig ala die nativen 
EiweiBstoffe, und die Diffusionsfahigkeit ist groBer in dem MaBe, ala die frag
liche Substanz dem letzten Endprodukte, dem gegenwartig sog. echten Pepton, 
naher steht. 

Diese altere Anschauung erfuhr indessen allmahlich eine wesentliche Um
gestaltung. Nachdem HEYNSIUS 1 beobachtet hatte, daB das Ammoniumsulfat 
ein allgemeines Fallungsmittel fiir EiweiB, auch Pepton in ii.lterem Sinne, ist, 
haben namlich KUHNE und seine Schuler 2 in diesem Salz ein Mittel zur Trennung 
von Albumosen und Peptonen sehen wollen. Diejenigen Verdauungsprodukte, 
welche durch Sattigen ihrer Losung mit Ammoniumsulfat sich ausscheiden oder 
iiberhaupt sich aussalzen lassen, werden nach dem Vorgange KUHNES nunmehr 
allgemein als Albumosen, diejenigen dagegen, welche dabei in Losung bleiben, 
ala Peptone oder echte Peptone bezeichnet. Solche echte Peptone entstehen 
nach KUHNE rasch und in verhaltnismaBig groBer Menge bei der Pankreasver
dauung, bei der Pepsinverdauung dagegen nur in geringer Menge oder erst bei 
mehr anhaltender Digestion. 

Wie SCHUTZENBERGER und dann auch KUHNE 3 zeigten, kann daB EiweiB, wenn es 
mit verdiinnten Mineralsii.uren oder mit proteolytischen Enzymen zersetzt wird, zwei Haupt
gruppen von denaturierten EiweiBstoffen Hefem, von denen die eine - die Antigruppe -
eine gro/3ere Resistenz gegen weitere Einwirkung von Sauren und Enzymen als die anaere -
die Hemigruppe - zeigt. Diese zwei Gruppen sollten nach KUHNE noch vereint, wenn 
auch in verschiedenen relativenMengen, in verschiedenenAlbumosen vorhanden sein, und eine 
Albumose konnte also sowohl die Anti- wie die Hemigruppe enthalten. DasBelbe galt nach 
ihm a.uch von dem bei der Pepsinverdauung entstandenen Pepton, welches er aus dem Grunde 
Amphopepton nannte. Bei der Verdauung mit Trypsin sollte dagegen eine Spaltung des 
Amphopeptons in Antipepton und Hemipepton stattfinden. Von diesen zwei Peptonen 
konnte dann das Hemipepton weiter in Aminosii.uren und andere Stoffe gespa.ltet werden, 
wahrend das Antipepton unangegriffen bHeb. Bei hinreichend energischer Trypsinwirkung 
solIte zuletzt nur ein Pepton, das sog. Antipepton, welches die MiLLoNsche Reaktion nicht 
gibt, zuriickbleiben. 

1 PFLUGERS Arch. 34. 2 VgI. KUHNE, Verhandl. d. naturh. Vereins zu Heidelberg(N. F.) 
3; WENZ, Zeitschr. f. Bioi. 22; KUHNEundCmTTENDEN ebenda 22; NEUMEISTER ebenda 23; 
KUHNE ebenda 29. 8 SCHUTZENBERGER, Bull. !lOCo chim. 23; KUHNE, Verhandl. d. naturh.
med. Vereins zu Heidelberg (N. F.) 1 und KUHNE und CHITTENDEN, ZeitBchr. f. BioI. 19. 
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KUHNE und seine Schiller, welche sehr umfassende Untersuchungen iiber 
Albumosen und Peptone gemacht haben, unterschieden mit Riicksicht auf die 
verschiedenen Ltislichkeits- und Fii.llbarkeitsverhiiltnisse zwischen verschiedenen 
Arten von Albumosen. Bei der Pepsinverdauung von Fibrin 1 hatten sie folgende 
Albumosen erhalten: a) Heteroalbumose, unltislich in Wasser aber loslich 
in verdiinnter Salzltisung. b) Protalbumose, in Salzltisung und in Wasser 
ltislich. Diese zwei Albumosen werden bei neutraler Reaktion von N aCI gefiillt, 
aber nicht vollstiindig. Die Heteroalbumose kann durch liingeres Stehen unter 
Wasser oder durch Trocknen in eine, in verdiinnter Salzltisung unlosliche Modi
fikation, die c) Dysalbumose iibergehen. d) Deuteroalbumose nannten sie 
eine Albumose, die in Wasser und verdiinnter Salzltisung sich ltist, durch Siittigung 
mit NaCI gar nicht aus neutraler, sondern erst aus saurer Ltisung (unvollstiindig) 
gefiillt wird. 

Die aus verschiedenen Proteinen erhaltenen Albumosen sind nicht identisch, sondern 
unterscheiden sich durch ein etwas abweichendes Verhalten zu Fiillungsreagenzier. Man 
hat diesen verschiedenen Albumosen auch besondere Namen, je nach der Muttersubstanz 
derselben, gegeben, und man spricht also von Globulosen, Vitellosen, Kaseosen, Myo
Binosen, Elastosen usw. Auch hier unterscheidet man dann weiter zwischen verschiedenen 
Arten von Albumosen, wie z. B. Proto-, Hetero- und Deuterokaseosen. Alle bei der 
Verdauung von tierischem oder pflanzlichem EiweiJ3 entstehende Albumosen werden von 
CHITTENDEN unter dem gemeinschaftIichen Namen Proteosen zusammengefaBt. 

Von den ltislichen Albumosen bezeichnete NEUMEISTER die Proto- und 
Heteroalbumose als primiire Albumosen, die dem Pepton niiher verwandten 
Deuteroalbumosen dagegen als sekundiire Albumosen. Wesentliche Unter
schiede zwischen beiden Gruppen sind nach ihm folgende 2• Von Salpetersiiure 
werden die primaren Albumosell in salzfreier, die sekundiiren dagegen erst in 
salzhaltiger Ltisung gefiillt, wobei zu bemerken ist, daB einige Deuteroalbumosen 
wie die Deuterovitellose und die Deuteromyosinose, von Salpetersiiure erst nach 
Siittigung der Ltisung mit NaCl gefiillt werden. Kupfersulfatltisung (2: 100) 
wie auch NaCI in Substanz in neutraler Fliissigkeit fiillen die primaren, nicht 
aber die sekundaren Albumosen. Aus einer mit NaCI gesiittigten Ltisung werden 
nach Zusatz von salzgesiittigter Essigsiiure die primiiren vollstiindig, die sekun
daren dagegen nur teilweise gefiillt. Essigsiiure und Ferrozyankalium fiillen 
die primiiren Albumosen leicht, die sekundiiren nur teilweise und erst nach einiger 
Zeit. Die primiiren Albumosen werden ferner nach E. PICK 3 von Ammonium
sulfat (bis zu halber Siittigung der Ltisung zugesetzt) vollstiindig gefiillt, wiihrend 
die sekundaren Albumosen hierbei in Ltisung bleiben. 

Eine ungleiche Aussalzbarkeit kann jedoch nicht als ein wesentlicher Unter
schied zwischen primaren und sekundiiren Albumosen gelten, und die durch 
fraktionierte Fiillung mit Ammoniumsulfatltisung nach PICKs Verfahren erhiilt
lichen verschiedenell Albumosenfraktionen haben nunmehr ein untergeordnetes 
Interesse. 

Die echten Peptone (nach KUHNE) sind ungemein hygroskopisch, leicht 
loslich in Wasser, diffuhdieren leichter als die Albumosen und werden von Am
moniumsulfat nicht gefiillt. Zum Unterschied von den Albumosen werden die 
echten Peptone ferner nicht gefiillt von Salpetersiiure (selbst in salzgesiittigter 
Ltisung), von salzgesiittigter Essigsaure und Chlornatrium, von Ferrozyankalium 
und Essigsiiure, Pikrinsiiure, Trichloressigsaure, Quecksilberjodidjodkalium und 
Salzsiiure. Sie werden gefallt von Phosphorwolframsaure (Phosphormolybdiill
siiure), Sublim~t (bei Abwesenheit von .. Neutralsalz), absolutem Alkohol und von 
Gerbsaure, welch letztere indessen im UberschuB den Niederschlag wieder lost. 

1 VgI. KfumE und CHITTENDEN, Zeitschr. f. BioI. 20, 22u. 26; NEUMEISTER ebenda. 23; 
CHITTENDEN und HARTWELL, J ourn. of Physioi. 11 u. 12; CHITTENDEN und PAINTER, Studies 
from the laborat etc. Yale University. 2. New Haven 1887; CHITTENDEN ebenda 3. 2 NEU
lIIEISTER, Zeitschr. f. BioI. 24 u. 26. 3 Zeitschr. f. physioi. Chem. 24. 
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Bei sehr a.nha.ltender Einwirkung von Pepsin und Sii.ure wie auch bei .Anwendung von 
unreinem Material hat man bisweilen (auBer .Albumosen und Peptonen) auch Aminosii.uren, 
Amine und Diamine erhalten. Bei .Anwendung von meglichst reinem Pepsin, und wenn man 
die Verdauung niOOt monatelang fortsetzt, so daB eine Sii.urehydrolyse sich geltend macht, 
findet eine solche weitgehende Umsetzung nicht statt. 

Bei prolongierter Trypsinverdauung kennen dagegen, wie S. FB.lNKEL und Mitarbeiter1 
gezeigt haben, die abgespaltenen Aminosii.uren (wie Tyrosin, Tryptophan, Histidin und Leuzin) 
in .Anhydride von entgegengesetzter optischer Dfehung iibergefiihrt werden, und es kann 
ferner eine Razemisierung von Aminosauren, eine Abspaltung von Ammoniak und eine Methyl
aminbildung stattfinden. 

Wahrend man friiher annahm, daB bei der Pepsinverdauung die Albumosen 
immer aus primar entstandenem Azidalbuminat hervorgingen, ist man nunmehr 
der Ansicht, daB schon am Anfang der Verdauung sowohl das Azidalbuminat 
wie die Albumosen primar auftreten. Dasselbe soll auch nach GOLDSCHMIDT 2 

bei Einwirkung von Saure allein der Fall sein. Es sollen auch, ebenfalls primar, 
andere, nicht aussalzbare Produkte entstehen konnen, welche nicht die Biuret
reaktion geben (abiurete Stoffel und nur zum Teil durch Phosphorwolfram
saure fallbar sind. Bei langdauernder Selbstverdauung der Pankreasdriise er
hielt KUTSCHER3 ein abiuretes Gemenge von Verdauungsprodukten, und wie 
E. FISCHER und ABDERHALDEN 4 zeigten, entstehen bei der Trypsinverdauung 
abiurete Produkte, welche zwar der weiteren Trypsinwirkung widerstehen, aber 
bei der Hydrolyse mit Sauren Aminosauren liefern. Bemerkenswert ist es ferner, 
daB bei der Trypsinverdauung gewisse Aminosauren, wie z. B. Tyrosin, Trypto
phan und Leuzin friiher und leichter als andere von dem EiweiBmolekiile ab
gespaltet werden. 

DaB die durch Sattigung mit Ammoniumsulfat fallbaren, als Albumosen 
bezeichneten Substanzen ein Gemenge von verschiedenen Abbauprodukten der 
Proteine darstellen, steht ohne weiteres fest; und in dem MaBe, als man sie mehr 
eingehend untersucht, treten immer neue Vnterschiede zutage. So werden z. B. 
nach MICHAELIS und RONA 5 einige Albumosen von Mastixemulsion gefallt, andere 
dagegen nicht. Die Hetero- und Protalbumosen wirken nach ZUNZ 8 dem kol
loidalen Golde gegeniiber als starke Schutzkolloide, was nicht mit den anderen 
Albumosen der Fall ist. Nach HUNTER 7 sollen ferner nur die primaren, nicht 
aber die sekundaren Albumosen durch Protamine ausgefallt werden. Es ist 
wohl auch unzweifelhaft, daB zwischen denjenigen Albumosen, welche dem 
urspriinglichen EiweiB am nachsten stehen, und den starker abgebauten Albu
mosen zahlreiche Zwischenglieder bestehen. Die Schwierigkeiten, welche einer 
Isolierung und Reindarstellung dieser verschiedenen Glieder im Wege stehen, 
sind aber so auBerordentlich groB, daB man die bisher isolierten Albumosen 
nicht als chemische Individuen betrachten kann. Vnter solchen Vmstanden 
ist die oben besprochene Differenzierung und Klassifikation der verschiedenen 
Albumosen von geringem Wert, und ein naheres Eingehen auf die Eigenschaften 
der zahlreichen, bisher dargestellten Albumosen diirfte von wenig Interesse sein. 

Von groBerem Interesse ware es allerdings, wenn man bestimmte Vnter
schiede in dem chemischen Bau der verschiedenen Albumosen sicher nachweisen 
konnte. Solche Vnterschiede glaubt man auch in der Tat in einigen Fallen ge
funden zu haben. So hat HART die Heteroalbumose (aus Muskelsyntonin) be
deutend reicher an Arginin und armer an Histidin als die Protalbumose gefunden, 
und auch zwischen der Hetero- und Protalbumose aus Fibrin hat PICK bestimmte 
Vnterschiede beobachtet. Die Heteroalbumose solI namlich nur sehr wenig 
Tyrosin und Indol, aber reichlich Leuzin und Glykokoll liefern und etwa 39% 

1 Bioch. Zeitschr.120, 130, 134, 146. 2 F. GOLDSCHMIDT, tther die Einwirkung von Sii.uren 
auf EiweiBstofie. Inaug.-Diss. StraBburg. 1898. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 26, 26, 28 und: 
Die Endprodukte der Trypsinverdauung, Habilit.-Schrift StraBburg. 1898. 'Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 39. 6 Bioch. Zeitschr. 3. 8 Arch. internat. d. Physiol. 1 u. 6; auch Bull. 
soc. Roy. scienc. med. et natur. Bruxelies 64. 7 Journ. of Physiol. 37. 
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des Gesamtstickstofies in basischer Form enthalten. Die Protalbumose liefert 
dagegen nach PICK reichlich Tyrosin, bzw. Indol, nur wenig Leuzin und kein 
Glykokoll, und sie enthalt nur etwa 25% basischen Stickstoff. In der Haupt
sache ii.hnliche Resultate beziiglich der Menge des Basenstickstofies in den zwei 
Albumosen haben auch FRIEDMANN, HART und LEVENE erhalten, wahrend der 
letztgenannte dagegen ebensowenig wie ADLERl die Angaben PICKS iiber den 
Gehalt der zwei Albumosen an v"erschiedenen Monoaminosauren bestatigen 
konnte. Die Arbeiten von LEVENE, D. v. SLYKE und BmCHARD2 stehen auch in 
vielen wichtigen Punkten in bestimmtem Widerspruch zu den Angaben von 
PICK, und diese abweichenden Resultate diirften wohl dadurch zu erklaren sein, 
daB man nicht mit reinen Substanzen, sondern mit Gemengen gearbeitet hat. 

Die Heteroalbumose solI ferner nach PICK auch viel resistenter gegen die 
Trypsinverdauung ala die Protalbumose sein, ein Verhalten, welches mit der 
Annahme KUHNES von einem widerstandsfahigeren Atomkomplex, einer Anti
gruppe, im EiweiB im Einklange ist. KUHNE und CIDTTENDEN 3 erhielten in der 
Tat bei der Trypsinverdauung von Heteroalbumose regelmaBig eine Abscheidung 
von sog. Antialbumid, einem Korper, der bei der Trypsinverdauung sehr 
schwer angreifbar ist, dabei ala eine Gallerte sich ausscheidet und reicher an 
Kohlenstoff (57,5-58,09%) aber armer an Stickstoff (12,61-13,94%) ala das 
urspriingliche EiweiB ist. Das Auftreten von solchen widerstandsfahigen Kom
plexen bei der Verdauung ist auch von anderen wiederholt beobachtet worden. 

Das Antialbumid erhielt spater ein erhohtes Interesse dadurch, daB, wie 
DANILEWSKI t ala erster fand und andere Forscher dann weiter gezeigt haben, 
LablOsung, Magensaft, Pankreassaft und Papayotinlosung ahnliche Gerinnsel 
in nicht zu verdiinnten Albumoselosungen hervorrufen konnen. Diese Gerinnsel, 
von SAWJALOW "Plasteine" (Gerinnsel mit Lab) und von KURAJEFF "Koagu
losen" (Gerinnsel mit Papayotin) genannt, ahneln in mehreren Beziehungen 
dem Antialbumid und haben oft einen hohen Kohlenstoffgehalt, 57-60%, 
und einen Gehalt von 13-14,6% Stickstoff. In anderen Fallen ist der Gehalt 
sowohl an Kohlenstoff wie an Stickstoff niedriger (LAWRow). 

Die Bedeutung und Entstehungsweise der Koagulosen oder Plasteine sind noch nicht 
vollstii.ndig bekannt; man neigt aber recht allgemein zu der Ansicht, daB sie durch eine 
Synthese entstehen, eine Ansicht, welche in den Untersuchungen von V. HENRIQUES und 
GJALDBAK wie von GLAGOLEW 5 eine Stiitze erhalten hat. N ach SA WJ ALOW soll bei der Plastein
bildung ein Plastein nicht aus einer einzigen Albumose, sondern stets aus einem Gemenge 
von solchen hervorgehen. Nach LAWROW konnen sie iibrigens sowohl aus Albumosen wie 
aus Polypeptidsubstanzen hervorgehen, und dementsprechend kann man zwischen KoaguloAen 
bzw. Koagulosogenen aus der Albumosegruppe, "Koalbumosen", und aus der Polypeptid
gruppe, "Koapeptiden", unterscheiden. Die letzteren liefern hci der Hydrolyse hauptsachlich 
nur Monoaminsoii.uren, die ersteren daneben auch basische, stickstoffhaltige Produkte. Zu 
den Koapeptiden gehort vielleicht ein von BAYER' untersuchtes, beziiglich seiner elementa.ren 
Zusammensetzung sowohl von den eigentlichen EiweiBstoffen wie von anderen Koagulosen 
wesentlich abweichendes Plasteinogen. 

Ala wesentliches Unterscheidungsmerkmal zwischen Albumosen und Pep
tonen benutzt man, wie oben bemerkt, seit vielen Jahren allgemein ihr ver
schiedenes Verhalten beim Sattigen ihrer Losungen mit Amtnoniumsulfat, in
dem man namlich die durch dieses Salz fallbaren Stoffe als Albumosen und die 
nicht fallbaren ala Peptone bezeichnet. Dieses Einteilungsprinzip, welches nie 

1 HART, Zeitschr. f. physio!. Chem. 33; PICK ebenda 2S; FRIEDMANN ebenda 29; LEVENE, 
Journ. of bioI. Chem. 1; R. ADLER, Die Heteroalbumose und Protalbumose des Fibrins. 
Dissert. Leipzig 1907. 2 Journ. of bioI. Chem. Su.l0. 3 Zeitschr. f. Biol.lDu. 20. ~ Die Arbeiten 
von A. DANILEWSXI und OKUNEW findet man zitiert und zum Teil referiert bei den folgenden: 
SAWJALOW, PFLUGERS Arch. Sli, Zentralbl. f. Physiol. 16 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 54; 
M. LAWROW und SALASXIN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36; D. LAWROW ebenda lil, li3, li6 
u. -60; KURAJEFF, HOFMEISTERS Beitra.ge 1 u. 2. 5 HENRIQUES und GJALDBAK, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 71 u. SI; P. GLAGOLEW, Bioch. Zeitschr. liO u.li6. e HOFMEISTERS Beitrii.ge 4; 
LUKOMNIK ebenda. D. 
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hinreichend begriindet und ganz willkiirlich gewesen ist, kann man nicht langer 
aufrecht halten. Man weiB namlich nunmehr, daB es sowohl kiinstlich dargestellte 
wie unter den Spaltprodukten des EiweiBes vorkommende Polypeptide gibt, 
welche von Ammoniumsulfat gefallt werden. Da ferner die Peptone im gewohn
lichen Sinne nur Gemenge von verschiedenartigen Stoffen sind, muB die Haupt
aufgabe der Forschung die Bern, aus diesen Gemengen einheitliche, chemisch gut 
charakterisierbare Stoffe soweit als moglich zu isolieren. AlB salcha Stoffe sind, 
auBer den in dem Vorigen schon besprochenen, von FISCHER, ABDERHALDEN 
und einigen anderen isolierten Polypeptiden, die von SIEGFRIED und seinen 
Schiilern isolierten Produkte zu nennen. 

Diese sog. Peptone sind teils Pepsin- und teils Trypsin~Ptone und sie sind teils aus 
J!1iweiB (Fibrin) und teils aus Leim dargestellt worden. Die sinfibrinpeptone sind Anti
peptone im Sinne KiiHNEs, indem sie nii.mlich der weiteren A spaltung durch Trypsin hart
nackig widerstehen. Sie sind nach NEUMANN gleichzeitig zweibasische Sii.uren und einsaurige 
Basen. Sie geben die Biuretrea.ktion, aber nicht die Mn..LoNsche Reaktion; sie enthalten 
kein Tyrosin und lieferten alB hydrolytische Spaltungsprodukte Arginin, Lysin,. Glutamin
saure und wie es scheint auch Asparaginsaure. Ein von SIEGFRIED und SCHMITZ isoliertes 
Pepsin-Glutinpepton lieferte Arginin, Lysin, Glutaminsaure, Glykokoll und auJ3erdem auch 
sicher Leuzin und Prolin, wenn auch nicht in sicher bestimmbarer Menge. Von dem Gesamt
stickstoff kamen auf Arginin 19,7, Lysin 9,1, Glykokoll 49,2, Glutaminsaure 9,3, ProHn und 
Leuzin zusammen 12,7%. Fiir die Reinheit und EinheitIichkeit der von ihm isolierten Peptone 
hat SIEGFRIED 1 nach verschiedenen Methoden Beweise zu liefem versucht. 

Aus Leimpepton erhielt" SIEGFRIED durch Erwarmen mit Salzsaure eine, 
auch aus Leim direkt erhaltliche Base, die als ein "Kyrin" bezeichnet wurde, 
weil sie als ein basischer Proteinkern anzusehen ist, und die er deshalb Gluto
kyrin nannte. Das Glutokyrin gibt die Biuretreaktion und wird als ein basisches 
Pepton betrachtet. Bei vollstandiger hydrolytischer Spaltung lieferte es Arginin, 
Lysin, Glutaminsaure und Glykokoll. Von dem Gesamtstickstoffe entfielen 
2/3 auf die Basen und 1/3 auf die Aminosauren. Spater hatte er mit seinen Mit
arbeitern durch weitere Hydrolyse ein fJ-Glutokyrin dargestellt, welches nur 
Arginin, Lysin und Glutaminsaure lieferte und dessen Formel C17H33N 70s ge
Bchrieben werden kann. AhnIiche basische Kerne, "Protokyrine", hatte SIEG
FRIED 2 nach demselben Prinzipe aus Fibrin und Kasein darstellen k6nnen. Das 
Kaseinokyrin gibt ein nicht kristallisierendes Sulfat, aber ein kristallisierendes 
Phosphorwolframat. Das freie Kaseinokyrin reagiert alkalisch, es gibt die Biuret
reaktion und seine Zusammensetzung entspricht der Formel C23H47NgOs. AlB 
Spaltungsprodukte lieferte es nur Arginin, Lysin und Glutammsaure. Der Basen
Btickstoff betrug gegen 85 % von dem Gesamtstickstoffe, und das Kaseinokyrin 
verhielt sich also in dieser Beziehung wie ein Protamin. 

Unter den bisher bekannten Spaltungsprodukten des EiweiBes ist das Arginin 
das einzige, welches man bis heute in keinem EiweiBstoffe vermiBt hat. Wenn 
man aus dem Grunde nur solche Atomkomplexe als EiweiBstoffe bezeichnen 
will, die auBer verketteten Monoaminosauren auch Arginin enthalten, sind also 
Bolches Kyrin, welches nur Arginin, Lysin und Glutaminsaure enthalt, und salcha 
Protamine, welche wie das Skombrin nur 3 Aminosauren liefern, zu den ein
fachsten bisher bekannten EiweiBstoffen zu rechnen. In dem Auftreten basischer 
Protokyrine bei dem hydrolytischen Abbau sowohl des genuinen EiweiBes wie 
des Leimes, hat in der Tat auch die KOssELBche Annahme von einem basischen 
Kern in den Proteinstoffen eine Stiitze gefunden. 

Infolge der bei der Hydrolyse stattfindenden Spaltung miissen die Ver
dauungsprodukte, die Albumosen und Peptone, ein niedrigeres Molekulargewicht 
als das urspriingliche EiweiB haben. Dies ist auch, wie die Molekulargewichts-

1 Die Arbeiten von SIEGFRIED und seinen Schiilem findet man in Arch. f. (Anat. u.) 
Physiol. 1894, Zeitschr. f. physiol. Chem. 21, 41, 43, 41), liO, 6li u. 90 u. PFLUGERS Arch. 136 .. 
11 Kgl. Sachs. Gesellsch. d. Wiss. Math. Physik. Klasse 1903 und Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 43, li8, 84 u. 97. 
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bestimmungen gezeigt haben, der Fall; da es aber hier nicht urn reine Substanzen, 
sondern um Gemenge sich gehandelt hat, sind die gefundenen Zahlen ohne 
Interesse. Dasselbe gilt auch meistens von den Elementaranalysen von Albu
mosen und Peptonen im gewohnlichen Sinne 1. 

Bei der Darstellung und Trennung der verscbiedenen .Alburnosen und Peptone 
nach den jetzt gebrauchlichsten Methoden wird immer zuerst alles durch Neutrali
sation und durch Kochen fallbare EiweW entfernt. Dann konnen die .Albumos6n 
mittels Ammoniumsulfat nach dem Verfahren von KUHNE von den Peptonen getrennt 
und nach PICK und der HOFMEIsTERSchen Schule in verscbiedene Fraktionen auf
geteilt werden. Die Trennung und Reindarstellung der Hetero- und Protalbumose 
kann man nach dem Verfahren von PICK mit Beachtung der von HASLAMI) gegebenen 
Vorschriften versuchen. 1m ubrigen kann bier auf die schon in dem Vorigen zitierten 
Arbeiten von KUHNE und Mitarbeitern, von E. ZUNZ und namentlich von der HOF
MEISTERSchen und der SIEGFRIEDSchen Schule hingewiesen werden. 

Will man eine mit AmmoniumsuHat gesattigte wsung mit der Biuretreaktion auf 
die Gegenwart von sog. echtem Pepton prillen, so muB man eine m6g1ichst konzentrierte 
Natronlauge unter Abklihlung in geringem VberschuB zusetzen und nach dem Absitzen des 
NatriumsuHates der Fllissigkeit tropfenweise eine 2%ige KupfersuHat16sung zufiigen. 

Zur quantitativen Bestimmung der Albumosen und Peptone hat man die Stickstoff
bestimmung, die Biuretprobe (kolorimetrisch) und die polarimetrische Methode verwendet. 
Diese Methoden geben indessen keine genauen Resultate. 

3. Die Aminosauren. 
Die aus Proteinen dargestellten Aminosauren enthalten, !nit Ausnahme 

von dem Prolin und Oxyprolin, eine Amidogruppe in a-Stellung zu der Karboxyl
gruppe (a-Aminosauren). Die Dikarbonsauren haben einen deutlich sauren und 
die Diaminosauren einen basischen Charakter, wahrend die iibrigen infolge der 
gleichzeitigen Anwesenheit von einer Amido- und einer Karboxylgruppe ampho
terer Natur sind. 

Die Aminosauren konnen verestert werden und diese Ester sind sehr wichtige 
Verbindungen. Die Sauren vereinigen sich mit Sauren und Basen und bilden 
mit den letzteren Salze, die in vielen Fallen von Bedeutung fiir den Nachweis 
oder die Trennung der verschiedenen Aminosauren sein konnen. Ein solches 
Salz ist z. B. das Kupfersalz. Andere wichtige Verbindungen sollen bei Be
sprechung der einzelnen AIninosauren erwahnt werden. Sie geben ferner, wie 
PAUL PFEIFFER 3 und seine Mitarbeiter gezeigt haben, wohl charakterisierte, 
kristallisierende, nach verschiedenen Typen zusammengesetzte Verbindungen mit 
gewissen Neutralsalzen. Einige Aminosauren k6nnen durch Ammoniumsulfat, 
einzelne auch durch Natriurnchlorid ausgesalzen werden. 

Das Verhalten der Aminosauren bei der Alkoholgarung soli im Kap. 3 und 
die verschiedenen Formen ihrer Desamidierung im Kap. 15 besprochen werden. 
Hier diirfte es aber notwendig sein, daran zu erinnern, daB sie durch Abspaltung 
von Kohlendioxyd, was durch viele Bakterienarten auch im Darme geschehen 
kann, in die entsprechenden Amine nach dem Schema R· CH . NH2 • COOH -
CO2 = R· CH2 • NH2 iibergehen konnen. Diese aus den Aminosauren der Proteine 
stammenden A!nine, von welchen einige stark giftig sind, hat man proteinogene 
Amine genannt (M. GUGGENHEIM)'. 

Durch Einwirkung von Formaldehyd werden die Amidogruppen in Methylen
gruppen iibergefiihrt nach dem Schema: 

R·CH·NH2 R·CH·N:CH2 

I + HCOH = I + H 20. 
COOH COOH 

1 Elementaranalysen von Albumosen und Peptonen findet man in den in der FuBnote I, 
S.IOO zitierten Arbeiten von KfurnE und CmTTENDEN und deren Schiilern; ferner bei HERTH, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 1 und Monatsh. f. Chern. 5; MALY, PFIUGERS Arch. 9 u. 20; 
HENNINGER, Compt. Rend. 86. 2 Journ. of Physiol. 32 u. 36. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 81, 
85, 97, 133, 135 und Zeitschr. f. angew. Chern. 36. 4 Bioch. Zeitschr. 51. 
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Die Aminosauren verhalten sich wie neutrale Korper, wahrend die Methylen
verbindungen Sauren sind, und auf diesem Verhalten basiert die von SORENSEN 1 

eingefiihrte Formoltitrierung, welche sowohl zur Bestimmung von Amino
sauren im Harne (Kapitel 15), wie zur Verfolgung des Verlaufes der Proteolyse
dienen kann. In dem MaBe, wie die Proteolyse fortschreitet und Imidverbindungen 
gelost werden, entsteht namlich eine groBere Anzahl von Atomkomplexen mit. 
freien ~- und COOH-Gruppen. Wenn nun die N~-Gruppen durch Formol
zusatz als Methylengruppen fixiert werden, verhalten sich diese Komplexe wie-

Sauren, und die Anzahl ihrer COOH-Gruppen kann mittels ~ Barium- odeI" 

Natriumhydroxydlosung (unter Anwendung von Phenolphthalein oder Thymol
phthalein als Indikator) titrimetrisch bestimmt werden. Unter der Voraussetzung,. 
daB auf je eine freigemachte COOH-Gruppe eine freigemachte N~-Gruppe
kommt, kann der Grad der Proteolyse auch in mgm N (durch Multiplikation der 

n 
verbrauchten Anzahl Ccm 5 Alkali mit 2,8) ausgedriickt werden. 

Mittels dieser Titrierungsmethode gelingt es auch, die endstandigen Amidogruppen 
in einer bestimmten EiweiBmenge zu titrieren und damit das sog. Aminoindex nach FR. 
OBERMAYER und R. WILLHEIM 2, d. h. die Anzahl Gesamt·N-Atome, die auf je eine endstandige 
NH.-Gruppe kommen, zu bestimmen. Dieser Index soil als Unterscheidungsmerkmal zwischen 
einander nahestehenden Proteinen, z. B. Globulinen, dienen konnen. 

Die Einwirkung von salpetriger Saure auf die Amidogruppen der Amino
sauren und das darauf gegriindete Verfahren v. SLYXES zur Bestimmung des. 
freigewordenen Stickstoffes, ist schon oben (S. 62) erwahnt worden. 

Die Peptidbindung zwischen der Amidogruppe einer Aminosaure und der 
Karboxylgruppe einer anderen wurde schon in dem Vorigen besprochen; es finden 
aber auch Synthesen derart statt, daB an die Amidogruppe ein Saurerest sich 
anlagert. Das langst bekannte Beispiel dieser Art ist die Hippursaurebildung, 
wobei der Benzoesaurerest mit der Amidogruppe des Glykokolls sich verbindet. 
Ein anderes Beispiel ist die Anlagerung des Kohlensaurerestes unter Bildung 
von Karbaminosauren. 

M. SIEGFRIED 3 hat gefunden, daB Aminosauren bei Gegenwart von Alkalien 
oder alkalischen Erden Kohlensaure entionisieren und Salze von dem Typus der
Karbaminosalze bilden, SIEGFRIEDS Karbaminoreaktion. Als Beispiel kann das. 
Glykokoll dienen, welches bei Gegenwart von Kalk mit Kohlensaure karbamino
essigsaures Kalzium CHI . NHCOO gibt. Bestimmt man auf der einen Seite den Stick-

- I I 
COO Ca 

stoff und auf der anderen die Menge der gebundenen Kohlensaure (durch Ermittelung 
des beirn Kochen der filtrierten Losung abgespaltenen Kalziumkarbonates), so zeigt. 

der Quotient C~. wie viele N -Atome auf je 1 Molekiil aufgenommene CO. fallen_ 

Dieser Quotient ist bei Glykokoll und bei den aliphatischen Aminosauren uberhaupt, 
= 1, weil die letzteren quantitativ in Karbaminosauren ubergehen konnen. Bei der 
Diaminosaure Arginin, welche 4 Stickstoffatome enthalt, ist er dagegen nur 1/4, wahr
scheinlich weil diese Saure nur mit einer Amidogruppe, derjenigen der a-Aminovalerian
saurekette, reagiert. Da bei Stoffen mit mehreren freien Amidogruppen nicht aIle 
diese Gruppen in Reaktion mit der Kohlensaure treten, hat die Reaktion nur begrenzte
Verwendung. 

1 Bioch. Zeitschr. 7; mit JESSEN HANSEN ebenda 7; mit V. HENRIQUES, Zeitschr. L 
physio!. Chem. 63 u. 64; HENRIQUES und GJALDBAK ebenda 67, 75. 2 Bioch. Zeitschr. 60 .. 
a Vgl. SIEGFRIED, Ergebnisse d. Physio!. Bd. 9. 
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Die Aminosauren konnen auch durch Methylierung Betaine bilden, wie 
CHg - N(CHg)3 

z. B. das Trimethylglykokoll oder Betain I I (Anhydrid). Betaine 
CO - 0 

kommen besonders verbreitet im Pflanzenreiche vor. 1m Tierreiche hat man 
solche unter physiologischen Verha.ltnissen hauptsachlich bei Kaltbliitern ge
funden, und sie gehoren derjenigen Gruppe von Stoffen an, welche von ACKER
MANN und KUTSCHER Aporrhegmen genannt worden sind. Ala Aporrhegmen 
bezeichnen sie namlich alle diejenigen Bruchstiicke der Aminosauren aus EiweiB, 
welche aus ihnen auf physiologischem Wege, und zwar im Leben sowohl der Tiere 
wie der Pflanzen entstehen konnen. Zu dieser Gruppe gehoren mehrere der bei 
Besprechung der verschiedenen Aminosauren zu erwahnenden bakteriellen Zer
setzungsprodukte und folglich auch die von GUGGENHEIM! ala "proteinogene 
Amine" bezeichneten Stoffe. . 

Glykokoll (Aminoessigsaure, auch Glyzin oder Leimzucker genannt) 

CJI&N02 = ~~~) oder, nach der Ansicht von P. PFEIFFER von der dipolaren 

Struktur der Aminosauren, + NH3 'CHg'COO-, ist in den Muskeln von Everte
braten gefunden worden, hat aber sein hauptsachlichstes Interesse ala hydro
lytisches Zersetzungsprodukt der Proteine - namentlich Fibroin, Spinnenseide, 
Elastin, Leim und Spongin - wie auch der Hippursaure und der Glykocholsaure. 

Das Glykokoll kommt als farblose, siiB schmeckende Kristalle vor, die in 
kaltem (4,3 Teile) Wasser leicht IOslich sind und aus wasseriger Losung in zwei 
verschiedenen Formen, namlich bei langsamer Kristallisation in groBen Tafeln, 
nach Zusatz von Alkohol aber in spieBigen Nadeln sich abscheiden konnen. Diese 
zwei Modifikationen scheinen indessen nach H. BILTZ und H. PAETZOLD 2 keine 
Isomerien darzustellen, sondern durch geringe Beimengungen von Mutterlauge 
bedingt zu sein. In absolutem Alkohol und in Ather sind die Kristalle unloslich; 
in warmem Weingeist losen sie sich schwer. Das Glykokoll verbindet sich wie 
die Aminosauren iiberhaupt mit Sauren und Basen. Unter den letztgenannten 
Verbindungen sind zu nennen die Verbindungen mit Kupfer und Silber. Das 
Glykokoll lost Kupferoxydhydrat in alkalischer Fliissigkeit, reduziert es aber 
nicht in der Siedehitze. Eine siedend heilie Losung von Glykokoll lOst eben ge
falltes Kupferoxydhydrat zu einer blauen Fliissigkeit, aus welcher nach geniigen
der Konzentration beim Erkalten blaue Nadeln von Glykokollkupfer heraus
kristallisieren. Die Verbindung mit Chlorwasserstoffsaure ist in Wasser leicht, 
in Alkohol wenig IOslich. 

Von Phosphorwolframsaure wird es nach SORENSEN 3 nicht aus verdiinnter, 
sondern nur aus konzentrierter Losung gefallt. Bei Einwirkung von Salzsaure
gas auf Glykokoll in absolutem Alkohol entsteht der schOn kristallisierende, 
bei 144° C schmelzende salzsaure Glykokollathylester, aus dem man nach E. 
FISCHERS 4. Verfahren den zur Trennung des Glykokolls von anderen Amino
sauren sehr geeigneten Glykokollathylester gewinnen kann. Durch Schiitteln 
mit Benzoylchlorid und Natronlauge entsteht Hippursaure; die ebenfalls zur Iso
lierung und zum Nachweis des Glykokolls in verschiedener Weise geeigriet ist. 
Von groBer Bedeutung ist auch das ,B-Naphthalinsulfoglyzin mit dem Schmelz
punkte 159°. Zu nennen sind ferner das 4-Nitrotoluol-2-sulfoglyzin, Schmelz
punkt 180°, und das a-Naphthylisozyanatglyzin mit dem Schmelzpunkte 190,5 
bis 191,5°. Bei der bakteriellen Zersetzung kann aus dem Glykokoll Essigsaure 
und wahrscheinlich auch Methan entstehen. 

1 Therap. MonatBh. 27 und Bioch. Zeitschr. Ill; Zeitschr. f. Biol..72. Z Ber. d. d. chern. 
Gesellsch. 51l, wo man die diesbezugliche Literatur findet. a Meddelelser fraa. Carlsberg
la.boratoriet 8, 1905. 'Ber. d. d. chem. Gesellsch. 34. 
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CHa 
d·Alanin (a-Aminopropionsaure) CSH7NOZ = CH(~). Das d-Alanin ist 

COOH 
in verhaltnismaBig geringer Menge aus den eigentlichen EiweiBstofien, aber in 
groBerer Menge aus den Albumoiden, namentlich aus Fibroin, Spinnenseide und 
Keratin von Manisschuppen (S. 89 und 96) erhalten worden. 

Das d-Alanin ist von E. FISCHER und RASKE 1 aus I-Serin da.rgestellt worden, und 
FIsCHER hat es aus dem razemischen Alanin, nach Aufspa.ltung desselben a.ls Benzoyl
verbindungen oder nach Aufspaltung durch Refe, durch die W ALDENBChe Umkehrung aus dem 
l-Alanin dargestellt. 

Das Alanin kristallisiert meistens in Nadeln oder schiefrhombischen Saulen. 
Es lOst sich Ieicht in Wasser, die Losung schmeckt siiB und lOst Kupferoxyd
hydrat beim Kochen mit tiefbiauer Farbe zu kristallisierbarem Kupfersalz. 
Das Alanin ist unloslich in absolutem Alkohol. Die Drehung des Alanins bei 
20 0 ist ffir die Losung in Wasser (a) D = + 2,7 0 und ffir die Losung der 
Salzsaureverbindung (9-IO%ige Losung) (a) D = + 10,3 0• Das Alanin wird 
aus seiner gesattigten Losung in Wasser zu 19% von Ammoniumsulfat aus
gesalzenz. 

Das p-Naphthalinsulfo-d-alanin schmilzt getrocknet bei gegen 123° und 
sintert bei 117° C. Die Phenylisozyanatverbindung schmilzt bei 168 0 und das 
d,I-a-Naphthylisozyanataianin bei 198° C. Bei bakteriellerZersetzung liefert 
das Alanin Propionsaure. 

C~(OH) 

I·Serin (a-Amino-p-oxypropionsaure, Oxyalanin) CSH7NOS = 6H(~), 
COOH 

ist von E. FISCHER und seinen Mitarbeitern als Spaltungsprodukt aus mehreren 
Proteinen, meistens in nur geringer Menge, erhalten worden. Eine groBere Menge, 
6,8%, erhielt W. TURK aus Serizin; noch groBere Mengen, 7,8%, erhielten KOSSEL 
und D.AKIN s aus dem Salmin. Hierbei hat man im allgemeinen razemisches Serin 
erhalten. Aus dem Fibroin erhielt jedoch E. FISCHER' ein Gemenge von aktivem 
und inaktivem Serinanhydrid, aus dem er durch Hydrolyse dann I-Serin dar
gestellt hat. Das Serin ist auch von G. EMBDEN und TACHAU 5 in frischem SchweiB 
gefunden worden. 

Synthetisch ist da.s dl-Serin von FISCHER und LEUCHS aus Ammoniak, Zyanwasserstoff 
und Glykola.ldehyd und spater auch in anderer Weise von anderen 8 dargestellt worden. 
Aus dem dl-Serin haben FISHER und W. JACOBS 7 durch Darstellung der AIkaloidsa.lze der 
p.Nitrobenzoylverbindung das I-Serin dargesteIIt. 

Durch Reduktion geht das Serin in Alanin und durch Oxydation mit sal
petriger Saure in Glyzerinsaure iiber. Die Beziehungen des Serins zu dem Alanin, 
der Milchsaure und der GlyzerinsiLure sind aus den folgenden Formeln ersichtlich. 

OH2(OH) OH3 OH3 OH2(OH) 
CH(NH2) CH(NR2) CH(OH) CH(OH) 
COOH COOH CO OR COOR 
Serin Alanin Milchsaure Glyzerinsaure 

Das I-Serin kristallisiert in diinnen Blattchen, Krusten oder, bei langsamer 
Kristallisation, in Prismen oder sechsseitigen Tafeln. Es lost sich ziemlich leicht 
in Wasser; das dl-Serin in 23 Teilen Wasser von 200 C. Die Losung des I-Serins 
schmeckt siiB mit fadem N achgeschmack. Die spezifische Drehung ist in wiLsseriger 
Losung bei 200 C (a) D = - 6,83° und in salzsaurer Losung bei 25 0 (a) D = 
-14,45°. Das p-Naphthalinsulfo-l-serin schmilzt, wasserfrei, bei 214 0 C. 

1 Ber. d. d. chern. GeseIIsch. 40. 2 P. PFEIFFER undFR. WITTKA ebenda. 48. a W. TURK, 
Zeitschr. f. physio!. Chem.1ll; KossELundDAKIN ebenda 41.' Ber. d. d. chern. Gesellsch. 40. 
Ii Bioch. Zeitschr. 28. 8 FISCHER und LEUCHS, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 30; ERLENMEYER 
und STOOP ebenda 30; LEUCHS und GEIGER ebenda. 39. 7 Ebenda 39. 
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DaB Isoserin (p-Amino-a-Oxypropionsiure) ist von ELLINGER aus Bromw&Bserstoff
diaminopropionsiure und Silbernitrit und nach demselben Prinzipe von N EUBERG und SILBER
MANN aus der Chlorw&Bserstoffverbindung der Diaminopropionsiure dargestellt worden. 
Andere Synthesen riihren von NEUBERG und MAYER wie von NEUBERG und ASHER! her. 

In naher Beziehung zu dem Manin steht ferner das Zystein, die a-Amino
thiomilchsaure, deren DisuHid das Zystin ist. 

I.Zystin, C6Hl~2S204 (a-Diamino -fJ -dithiodilaktylsaure) 
C~-S-S-CH2 

CH(N~) bH(~) oder das Disulfid des Zysteins (a-Amino-fJ-thio-
dOOH COOH 
milchsaure) C~(SH)·CH(~)·COOH) ist als unzweifelhaftes Spaltungs-
produkt von Proteinen zuerst von K. MaRNER und dann auch von EMBDEN er
halten worden. KULZ 2 hat es auch einmal als Produkt der tryptischen Fibrin
verdauung erhalten. Die von MaRNER und von BUOHTALA in den verschiedenen 
Proteinen gefundenen Mengen sind in dem Vorigen in den Tabellen und S. 89 
mitgeteilt worden. 

Nach NEUBERG und MAYER 3 kommt in der Natur auch ein zweites, von ihnen als "Stein
zystin" bezeichnetes P-Zystin neben dem obigen "Proteinzystin", dem a-Zystin, vor. Das 
Steinzystin soIl das Disulfid der p-Amino-a-Thiomilchsaure sein. 

Das Proteinzystin wiirde iiberwiegend in Proteinen, aber auch in Steinen, das "Stein
zystin" dagegen nur in Harnsteinen vorkommen. 

Gegen die Richtigkeit dieser Behauptung hat man indessen von vielen Seiten Einwande 
erhoben. ROTHERA konnte keinen Unterschied zwischen dem Steinzystin und dem von 
ihm aus Haaren dargestellten Zystin finden, und zu ihnlichen ResuItaten gelangten FIsCHER 
und SUZU)U und spiter auch ABDERHALDEN', weiche deshalb auch die Existenz eines be
sonderen Steinzystins in Zweifel ziehen. Das Vorkommen von zwei strukturiBomeren Zystinen 
war allerdings auch durch einige Beobachtungen von K. MORNER nicht unwahrscheinlich 
geworden, aber FRIEDMANN und BAER5 haben gezeigt, daB- diese Beobachtungen zu einer 
solchen Annahme nicht notigen, und man hat gegenwartig keinen hinreichenden Grund, das 
Vorkommen von zwei verschiedenen Zystinen anzunehmen. 

Das Zystin kommt normalerweise in Spuren im Harne vor. In graBerer 
Menge tritt es in seltenen Fallen bei Zystinurie im Harne, im Sedimente oder 
in Harnsteinen auf. Es ist auBerdem in der Rindsniere, in der Leber von Pferd 
und Delphin und in der Leber eines Saufers in Spuren gefunden worden. ABDER
HALDEN 6 hat in einem Falle von familiarer Zystindiathese diesen Stoff auBer 
im Harne auch reichlich in den Organen (Milz) gefunden. 

Die Konstitution des Zystins ist von FRIEDMANN 7 klargelegt worden und 
er hat auch die Beziehung desselben zu dem Taurin festgestellt. Das Zystin 
ist namlich das Disulfid des Zysteins, welches a-Amino-fJ-thiomilchsaure ist. 
Aus diesem Zystein hat FRIEDMANN als Oxydationsprodukt Zysteinsaure 

C~(S020H) 

CaH7NS05 = CH(NH2) erhalten, aus der unter CO2-Abspaltung Taurin 
dOOH 

C~(S020H) 
C~(N~) entsteht. 

Das Zystin ist in verschiedener Weise synthetisch dargestellt worden. So haben beispiels
weise E. FISCHER und RASKE 8, ausgehend von dem I-Serin, a-Amino-p-Chlorpropionsii.ure 
und aus der letzteren durch Erhitzen mit Bariumhydrosulfid und nachfoigende Oxydation 
an der Luft Zystin darstellen konnen. 

1 ELLINGER, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 37; NEUBERG und M. SILBERMANN ebenda 37; 
NEUBERG und P. MAYER, Bioch. Zeitschr. 3; NEUBERG und ASHER ebenda 6. 2 K. MORNER, 
Zeitschr. f. physio!. Chem. 28, 34 u. 42; G. EMBDEN ebenda 32; E. KULZ, Zeitschr. f. BioI, 27. 
a Zeitschr. f. physio!. Chem. 44. 'ROTHERA, Journ. of Physio!. 32; E. FISCHER und SUZUKI, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 40; ABDERHALDEN ebenda 01 u. 104. 5 FRIEDMANN, HOFMEISTERS 
Beitrige 3. Mit J. BAER ebenda 8. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 38. 7 HOFMEISTERS Beitrage 3. 
a Vgl. ERLENMEYER und STOOP, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 36; GABRIEL ebenda 38; 
FISCHER und RASKE ebenda 41. 
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Das I-Zystin kristallisiert in diinnen, farblosen, sechsseitigen Tli.felchen. 
Es lost sich nicht in Wasser, Alkohol, Ather oder Essigsaure, lOst sich aber in 
Mineralsauren und Oxalsaure. Es lOst sich ferner in Alkalien, auch in Ammoniak, 
nicht aber in Ammoniumkarbonat. Das Zystin ist optisch aktiv, und zwar links
drehend. K. MORNER fand (a) D = - 224,3°. Durch Erhitzen mit Salzsaure 
kann es nach ihm in eine andere, in Nadeln kristallisierende Modifikation von 
schwacherer Linksdrehung oder sogar Rechtsdrehung, ein Gemenge von den 
zwei optisch aktiven Zystinen, iibergehen. Durch Erhitzen mit Salzsaure auf 
165° wahrend 12-15 Stunden erhielten NEUBERG und MAYER das inaktive Zystin. 
Durch Pilzgarung unter Benutzung von Aspergillus niger erhielten sie daraus 
das rechtsdrehende Zystin. Das Zystin hat keinen bestimmten Schmelzpunkt 
und zersetzt sich langsam bei 258-261°. Kocht man Zystin mit Alkalilauge, 
so zersetzt es sich und liefert Schwefelalkali, welches mit Bleiazetat oder Nitro
prussidnatrium nachgewiesen werden kann. Nach MORNER 1 treten hierbei hoch
stens 75% des Gesamtschwefels aus. Beim Behandeln des Zystins mit Zinn 
und Salzsaure entwickelt es nur wenig Schwefelwasserstoff und geht in Zystein 
iiber. Bei bakterieller Zersetzung kann es Schwefelwasserstoff, Methylmerkaptan 
und Athylsulfid liefern. 

Beim Erhitzen auf einem Platinbleche fangt es Feuer und verbrennt mit 
blaugriiner Flamme unter Entwickelung eines eigentiimlichen scharlen Geruches. 
Mit Salpetersaure in der Warme gelOst, hinterlaBt es beim Verdunsten einen 
rotbraunen Riickstand, der die Murexidprobe nicht gibt. 

Von Phosphorwolframsaure wird es aus schwefelsaurer Losung fast quan
titativ gefallt. Mit Mineralsauren und Basen bildet das Zystin kristallisierende 
Salze, und zur Isolierung und Abscheidung desselben eignet sich besonders die 
Ausfallung mit Merkuriazetat. Das Benzoylzystin (E. BAUMANN und GOLD
MANN)Z schmilzt bei 180-181°; die Phenylisozyanatverbindung bei 160° C. 
Durch Kochen mit Salzsaure von 25% geht diese Verbindung in das Anhydrid, 
ein bei 117-119° schmelzendes Hydantoin iiber. Durch Einwirkung von Zyan
kalium erhielt MAUTHNER3 a-Amino-fJ-rhodanpropionsaure 

CHz(SCN)· CH(NHz)· COOH. 
Das Steinzystin unterscheidet sich nach NEUllERG und MAYER von dem gewohnlichen 

in mehreren Hinsichten, unter denen folgende zu nennen sind. Das optisch aktive Steinzystin 
kristallisiert in Nadeln; die sp. Drehung ist (a) D = - 206°, es schmilzt unter deutlichem 
Aufblahen bei 190-192°. Die Benzyolverbindung Bchmilzt bei 157-159°; die Phenylzyanat
verbindung schmilzt bei 170-172° und wird durch Kochen mit Salzsaure nicht verii.ndert. 

Zum Nachweis und zur Erkennung des Zystins dienen die Kristalliorm, 
das Verhalten beim Erhitzen auf einem Platinbleche und die Schwefelreaktionen 
nach dem Sieden mit Alkali. 

CH1(SH) 
Zystein (a-Amino-,B-Thiomilchsaure), CaH,NS01 = dH(NH2), ent8teht aus 

dOOH 
Zystin durch Reduktion mit Zinn Ulld Salzsaure. Es entsteht auch bei der SpaltUllg 
VOn Proteinen, aber nicht, wie EMBDEN meinte, primar, sondem, wie MORNER Ulld 
PATTEN' gezeigt haben, nur sekUlldar. Das Zystein kann leicht durch Oxydation 
in Zystin iibergefiihrt werden. 

N ach V. ARNOLD 5 kommt Zystein als Bestandteil der Extrakte oder Prellsafte 
verschiedener tierischer Organa vor. Namantlich in dar Leber hat ar as gafunden, 
Ulld es solI nach ihm ein primarar Zellbestandteil sein. Dieser Zallbestandteil diirfte 
wohl in naher BeziehUllg zu dem oben erwahnten Glutathion stehen. Das Vorkommen 

1 Zeitschr. f. physio!. Chem. 34. 2 Ebenda 12. a Ebenda. 78. 'Vgl. Fullnote 5 S. 63. 
5 Zeit8chr. f. physio!. Chern. 70. 
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des letzteren, wie auch der Umstand, daJl mehrere EiweiIlkarper, namentlich die 
Kristalline der Krista.llinse1 direkt eine starkeZysteinreaktion mit Nitroprussidnatrium 
geben, sprechen dafiir, daJl dasZysteinein Baustein mehrererProteine ist. Dber die 
Bedeutung des Zysteins fiir die Oxydations- und Reduktionsprozesse s. Kapitell7. 

Zu Alkali und Bleiazetat verhiiJ.t es sich wie Zystin. Mit Nitroprussidnatrium 
und Alkali gibt es eine stark purpurrote Farbung; mit Eisenchlorid gibt die Lasung 
eine indigoblaue Farbung, die rasch verschwindet. 

J. H. MULLER· hat uuter den Spaltuugsprodukten des Kaseins uud einiger anderen 
Proteine in sehr kleinen Mengen eine von dem Zystin verschiedene schwefelhaltige Amino
saure von der Forme! C5HllOaNS gefuuden. 

CHa 
Thiomllchsiure(a-Thiomilchsaure), CaHsSO. = CH(SH), haben einmal BA.UMANN uud 

dOOR 
SUTER als Spaltuugsprodukt aUB Rinderhom erhalten. MaRNER uud FRIEDMANN uud BAER 
erhielten sie aUB Zystin. DaB die Saure ein regelmaBiges Spaltuugsprodukt der Keratin
substanzen ist, welches man auch aus EiweiB erhalten kann, ist erst von FRIEDMANN gezeigt 
worden. FRANKEL 3 hat die Saure aus Hamoglobin erhalten. Die von K. MaRNER ausmehreren 
Proteinen aJs Zersetzuugsprodukt erhaltene Brenztraubensii.ure stammt nach ihm nur zum 
Teil a.us dem ZYBtin her. 

Taurin (Aminoathansulfonsaure), CzH 7NSOa = ~::~:~H) hat man 

allerdings niciht als hydrolytisches Spaltungsprodukt der Proteine erhalten. Seine 
Abstammung aus EiweiB hat aber FruEDMANN durch die nahe Beziehung des 
Taurins zu dem Zystin erwiesen, und dies ist der Grund, warum es hier in An
schluB an die Aminosauren abgehandelt wird. 

Das Taurin ist vorzugsweise als Spaltungsprodukt der Taurocholsaure be
kannt und kann in geringer Menge in dem Darminhalte vorkommen. Man hat 
das Taurin ferner in Lungen und Nieren von Rindern und im Blute und beson
ders reichlich in den Muskeln kaltbliitiger Tiere gefunden. 

Das Taurin kristallisiert in farblosen, oft sehr groBen, glanzenden, 4--6-
seitigen Prismen. Es lOst sich in 15-16 Teilen Wasser von gewohnlicher Tem
peratur, bedeutend leichter in warmem Wasser. In absolutem Alkohol und in 
Ather ist es unloslich; in kaltem Weingeist lost es sich wenig, leichter in warmem. 
Beim Sieden mit starker Alkalilauge liefert es Essigsaure und schweflige Saure, 
nicht aber Schwefelalkali. Der Gehalt an Schwefel kann als Schwefelsaure nach 
dem Schmelzen mit Salpeter und Soda nachgewiesen werden. Das Taurin ver
bindet sich mit Metalloxyden. Die Verbindung mit Quecksilberoxyd ist weill, 
unloslich und entsteht, wenn eine Taurinlosung mit eben gefalltem Quecksilber
oxyd gekocht wird (J. LANG). Diese Verbindung kann zum Nachweis von Taurin 
verwertet werden. Durch Einwirkung von p-Naphthalinsulfochlorid erhielt 
BERGELL' die bei 247 0 schmelzende p-Naphthalinsulfoverbindung, die ebenfalls 
zu Abscheidung und Erkennung des Taurins geeignet sein diirfte. Das Taurin 
wird nicht von Metallsalzen gefallt. 

Die Darstellung gelingt leicht aus Galle durch Kochen mit Salzsaure und 
Fallung des stark konzentrierten, von ausgefalltem Chlornatrium befreiten 
Filtrates mit Alkohol und Umkristallisation. 

Das Taurin erkennt man hauptsachlich an der Kristalliorm, der Loslichkeit 
in Wasser und Unloslichkeit in Alkohol, ferner an der Verbindung mit Queck
silberoxyd, der Naphthalinsulfoverbindung, der Nichtfallbarkeit durch Metall
salze und dem Schwefelgehalte. 

1 A. JESS, Zeitechr. f. physiol. Chem. 110. Z Joum. of bioI. Chem. li6. 8 MaRNER, 
Zeitechr. f. physiol. Chem. 42; SUTER ebenda 20; FRIEDMANN, HOFMEISTERS Beitrage 3, 
S. 184; mit BA.ER ebenda 8; FRANKEL, Sitz.-Ber. d. Wien. Akad. d. Wise. 112, II. b. 1903. 
4 LANG, MALyS Jahresber. 6; BERGELL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 97. 
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d·a·Aminobuttersii.ure, C~H9NOB = CHa·CH.·CH(NH.)·COOH. Diesa Saure, a.ls 
Aminoisobuttersii.uie, gla.ubt FOREMAN1 a.ls Spaltungsprodukt a.us Ka.sein erha.lten zu ha.ben, 
und das Vorkommen von a·Aminobuttersii.ure in Proteinen ist von C. MORNER in indirekter 
Weise wa.hrscheinlich gema.cht, indem er unter den Produkten der Salpetersii.ureeinwirkung 
a-Oxybuttersaure erhielt. Auch ABDERHALDEN, welcher diese Sii.ure a.us Lupinensa.meneiweiB 
(o.ls n-Aminobuttersaure) durch fermenta.tive Spa.ltung isoliert hat, betra.chtet sie nicht a.ls 
ein sekundiiores Produkt, sondern als einen wa.hrscheinlichen Ba.ustein von Proteinen. Die 
Saure kristallisiert o.us heiBem Wasser in perlmuttergliionzenden Blii.ttchen. Die Liisung 
schmeckt siiB; (a) D bei 200 C in Wa.B8er = + 8,120• 

CHaCHa 
"'-./ 

d-Valin (a-Aminoisovaleriansaure), CIiHuNOs = CH , ist in mehreren 
CH(NHa) 
COOH 

Fallen ala Spaltungsprodukt von Proteinen, meistens nur in geringer Menge, 
erhalten worden. KOSSEL und DAKIN erhielten jedoch aus Salmin 4,3 und FISCHER 
und DORPINGHAUS s aus Hornsubstanz 5,7 0/ 0 Valin. Die groBten Mengen hat 
man sonst aus Kasein und Edestin, resp. 7,20 und 5,6 0/ 0 erhalten. Infolge der 
groBen Schwierigkeiten bei der Trennung des Valins von den beiden Leuzinen a 
sind die Zahlen indessen etwas unsicher. Die von H. und E. SALKOWSKI" B.US 

gefaultem EiweiB oder Leirn isolierte Aminovaleriansaure scheint c5-Amino-n
Valeriansaure gewesen zu sein. Durch prolongierte Trypsinverdauung von Kasein 
erhielten S. FRANKEL und K. GALLIA Ii d,l-Valin. 

Das d-Valin kann in mikroskopischen Kristallblattchen erhalten werden. 
Es lost sich ziemlich leicht in Wasser, die Losung schmeckt schwach siiB und 
gleichzeitig etwas bitter, sie ist rechtsdrehend, (a) D bei 20 0 C = + 6,42 0• In 
Salzsaure von 20% gelost, zeigt es nach E. FISOHER die Drehung (a) D bei 20 0 C = 
+ 28,8 0• Das Kupfersalz, welches in Wasser ziemlich leicht IOsliche Blattchen 
darstellt, solI nach E. SOHULZE und WINTERSTEIN 8 leicht IOslich in Methyl
alkohol sein. 

Die Phenylisozyanatverbindung schmilzt bei 147 0 und geht bei kurzem Auf
kochen mit Salzsaure von 20% in das bei 131-133 0 schmelzende d-Phenyliso
propylhydantoin iiber. 

Bei bakterieller Zersetzung liefert das Valin Isobutylamin und Isovalerian
saure. 

I-Leuzin (Aminokapronsaure oder, naher bestirnmt, a-Aminoisobutyl-
. CHaCHa 

"'-/ 
CH 

essigsaure), C6H13NOS = CHB , entsteht aus Proteinen, bei deren hydro-
CH(NHs) 
COOH 

lytischen Spaltung, beirn Schmelzen mit Alkalihydrat und bei der Faulnis. 
Infolge der Leichtigkeit, mit welcher Leuzin aus Proteinen entsteht, ist es 

schwierig, sieher zu entseheiden, inwieweit dieser Stoff, wenn er in Geweben 
gefunden wird, ala Bestandteil des lebenden Korpers oder nur als nach dem 
Tode entstandenes Zersetzungsprodukt anzusehen ist. Das Leuzin ist indessen 
angeblich ala normaler Bestandteil in Pankreas und dessen Sekret, in Milz, Thymus 

1 F. W. FOREMAN, Bioch. ZeitBchr. 68; C. MORNER, ZeitBchr. f. physio!. Chem. 98; 
E. ABDERHALDEN, Lehrbuch, 5. Auf!. 1923. S KOSSEL und DAKIN, Zeitschr. f. physio!. 
Chem. 41; FIsCHER und DORPINGHAUS ebendo. 38. a Vgl. LEVENE und v. SLYKE, Journ. of 
bioI. Chem. 8. 'Ber. d. d. chem. Gesellsch. (18 u.) 31. & Bioch. ZeitBchr. 134. 8 ZeitBchr. f. 
physiol. Chem. S6. 
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und Lymphdriisen, in der Schilddriise, in Speicheldriisen, Leber und Nieren ge
funden worden. In der Schafwolle, im Schmutze auf der Haut (gefaulter Epi
dermis) und zwischen den Zehen kommt es auch vor und tragt durch seine Zer
.setzungsprodukte wesentlich zum iiblen Geruche des FuBschweiBes beL Patho
logisch ist es in Atherombalgen, Ichthyosisschuppen, Eiter, BIut, Leber und 
Earn (bei Leberkrankheiten, Phosphorvergiftung) gefunden worden. Es ist ein 
haufig gefundener Bestandteil bei den Evertebraten und kommt auch haufig 
in dem Pflanzenreiche vor. Bei der hydrolytischen Spaltung liefern verschiedene 
Proteine verschiedene :Mengen Leuzin, wie aus den oben mitgeteilten Tabellen 
zu ersehen ist. AuBer den dort angefiihrten Zahien mogen auch foigende erwahnt 
werden: ERLENMEYER und SCHOFFER erhieiten aus dem Nackenbande 36-45, 
E. FISCHER und ABDERHALDEN aus Hamoglobin 20 und FISCHER und DORPING
HAUS aus Hornsubstanz 18,3 0/ 0 LenzinI. 

Das durch Spaltung der Proteine erhaltene Leuzin ist meistens das in 
wasseriger Losung linksdrehende, in saurer Losung rechtsdrehende I-Lenzin. 
Das synthetisch von HfrFNER2 aus Isovaleraldehyd, Ammoniak und Zyanwasser
stoff dargestellte Lenzin ist dagegen optisch inaktiv. Ebenso erhalt man in
aktives Leuzin bei Spaltung des EiweiBes mit Baryt bei 160-1800 0, infolge 
dar leichten Razemisierung des Leuzins. Das dl-Leuzin kann umgekehrt in ver
schiedener Weise, wie durch Darstellung der Formylverbindungen, in die zwei 
Komponenten gespaltet werden 3. 

Bei der Oxydation geben die Leuzine die entsprechenden Oxysauren (Leuzin
sauren). Beim Erhitzen zersetzt sich das Leuzin unter Entwickelung von Kohlen
saure, Ammoniak und Amylamin. Beim Erhitzen mit Alkali wie auch bei der 
Faulnis liefert es Valeriansaure und Ammoniak. Bei der bakteriellen Zersetzung 
kann es Isoamylamin, Isokapronsaure, d- und I-Leuzins§.ure u. a. liefern. 

Das Leuzin kristallisiert in reinem Zustande in glanzenden, weiBen, auBer
ordentlich diinnen BIattchen. Oft erhalt man es jedoch als runde Knollen oder 
Kugeln, die entweder hyalin erscheinen oder auch abwechselnd hellere oder 
dunklere, konzentrische, aus radial gruppierten Blattchen bestehende Schichte 
zeigen. Bei langsamem Erhitzen schmilzt das Leuzin und sublimiert in weiBen 
wolligen Flocken, welche dem sublimierten Zinkoxyde ahnlich sind. Gleichzeitig 
entwickelt es auch einen deutlichen Geruch nach Amylamin. Bei raschem Er
hitzen im geschlossenen Kapillarrohr schmilzt es unter Zersetzung bei 293 bis 
295 0 O. 

Das Leuzin, wie es aus tierischen Fliissigkeiten und Geweben gewonnen 
wird, ist regelmaBig nicht rein; es lOst sich leicht in Wasser und ziemlich leicht 
in Alkohol. Das reine Leuzin ist schwerlOslicher. Die reinen 1- und d-Leuzine 
losen sich in 40-46 Teilen Wasser, leichter in heiBem, sehr schwer in kaltem 
Alkohol. Das dl-Leuzin ist bedeutend schwerloslicher. Nach HABERMANN und 
EHRENFELD' losen 100 Teile Eisessig imSieden 29,23 Teile Leuzin. Die 
spezifische Drehung des in Salzsaure von 20 0/ 0 gelosten l-Leuzins ist nach FISCHER 
und WARBURG (a) D bei 20 0 0 = + 15,6 0 • In wasseriger Losung ist nach EHR
LICH und WENDELo (a) D bei 200 0 = -10,40. 

Die Losung des Leuzins in Wasser wird im allgemeinen von :Metallsalzen 
nicht gefallt. Die siedend heiBe Losung kann jedoch von einer ebenfalls siedend 
heiBen Losung von Kupferazetat gefallt werden, was zur Abscheidung des Lenzins 

1 ERLENMEYER und SCHOFFER. Zit. nach MALY, Chem. d. Verdauungssafte in L. HER
lIIANNS Handb. d. Physiol. ii, Teil 2, S. 209; FISCHER und Mitarbeiter, Zeitschr. f. physiol. 
Chem.36. 2 Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 1. 3 E. FISCHER und O. W ARBURG, Ber. d. d. chem. 
Gesellsch.38. 'Zeitschr. f. physiol. Chem. 37. & FISCHER und WARBURG, Ber. d. d. chem. 
Gesellsch. 38; F. EHRLICH und WENDEL, Bioch. Zeitschr. 8_ 
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benutzt werden kann. Kocht man die Losung des Leuzins mit Bleizucker und 
setzt dann der nicht abgekiihlten Losung vorsichtig Ammoniak zu, so konnen 
glanzende Kristallblattchen von Leuzinbleioxyd sich absetzen. Das Leuzin 
lost Kupferoxydhydrat, ohne es beim Kochen zu reduzieren. 

Von Alkalien und Sauren wird das Leuzin leicht gelOst. Mit den Mineral
sauren gibt es kristallisierende Verbindungen. Der in langen schmalen Prismen 
kristallisierende salzsaure Leuzmathylester hat den Schmelzpunkt 1340 C. Das 
Pikrat des Leuzinesters schmilzt bei 1280 C. Die Phenylisozyanatverbindung 
des dl-Leuzins schmilzt bei 1650 und ihr Anhydrid bei 1250 O. Das fJ-Naphthalin
sulfo-I-Ieuzin schmilzt bei 68 0 und das a-Naphthylisozyanatleuzin bei 163,5 0 O. 

Das Leuzin erkennt man an dem Aussehen der Kugeln oder Knollen unter 
dem Mikroskope, durch das Verhalten beim Erhitzen (Sublimationsprobe) und 
durch seine Verbindungen, namentlich das Hydrochlorat und Pikrat des Athyl
esters, die Phenylisozyanatverbindung des durch Erhitzen mit Barytwasser 
razemisierten Leuzins, die a-Naphthylisozyanatverbindung und das fJ-Naphthalin
sulfoleuzin. Man kann auch nach dem Verfahren von LIPPICH1 das Leuzin durch 
Kochen mit iiberschiissigem Hamatof£ und Barytwasser in Isobutylhydantoin 
von dem Schmelzpunkte 205 0 iiberfiihren. 

C,Hu·CH·NH·CO 
Leuzinimld <;sHszN sOs = co . NH . CH . C,Hu ist als hydrolytisches SpaItungs-

produkt beim Sieden von Proteinen mit Sauren zuerst von RITTHAUSEN und dann von COHN 
erhalten worden. SALASKIN 2 erhielt es bei peptischer und tryptischer Verdauung von Hamo
globin. Als Anhydrid des Leuzins diirfte es wahrscheinIich sekundar aus dem Leuzin ent
standen sein. 

Es kristallisiert in langen Nadeln und sublinliert leicht und reichlich. Den Schmelz
punkt hat man in den verschiedenen Fallen nicht ganz konstant gefunden. Das von E. FlSCHER 3 

synthetisch aus Leuzinathylester dargestellte Leuzinimid (3.6.Diisobutyl-2.5-Diazipiperazin) 
schmilzt bei 271 a C. 

OHaOsH& 

""/ d-Isoleuzin (fJ-Methyl-athyl-a-aminopropionsaure), OaH13N02 OH 
CH(~) 
COOH 

ist ein von F. EHRLICH 4 entdecktes, isomeres Leuzin, welches von ihm zuerst 
aus Melasseentzuckerungslaugen isoliert wurde. Er fand es ferner bei der Hydro
lyse von mehreren EiweiBstoffen, und spater ist es auch von anderen unter den 
Hydrolyseprodukten des EiweiBes gefunden worden. LEVENE, v. SLYKE und 
BmCHARD 5 fanden 2,96 0/ 0 Isoleuzin in einer Heteroalbumose. Das Isoleuzin 
scheint ein regelmaBiger Begleiter des Leuzins, mit dem es Mischkristalle bildet, 
die den Eindruck einer chemischen Verbindung machen und von dem es sem
schwer zu trennen ist, zu sein. Aus diesen Grunden sind die alteren Angaben 
iiber die Menge des Leuzins etwas unsicher, indem sie wohl fast immer auf iso
leuzinhaltiges Leuzin sich beziehen. 

Die Konstitution des Isoleuzins ist von F. EHRLICH durch die Beziehungen 
desselben zu dem d-Amylalkohol klargemacht worden. Ebenso wie nach F. EHR
LICH das Valin den bei der Alkoholgarung auftretenden Isobutylalkohol lie£ert, 
so lie£ert das Isoleuzin bei der Vergarung mit Zucker und He£e den d-Amylalkohol. 
Auf der anderen Seite kann das Isoleuzin aus d-Amylalkohol synthetisch ge
wonnen werden. Die S'ynthese des Isoleuzins ist auch in anderer Weise von 

1 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 39. 2 RlTTHAUSEN, Die EiweiBkorper der Getreidearten etc. 
Bonn 1872; R. COHN, Zeitschr. f. physio!. Chern. 22 u. 29; SALASKIN ebenda 32. 3 Ber. d. 
d. chern. Gesellsch. 34. 'FELIX EHRLICH, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 37. 6 Journ. of bio!. 
Chern. 8. 

Hammarsten. Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 8 
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mehreren Forschern 1 ausgefiihrt worden. Bei der bakteriellen Zersetzung hat 
man ll aus dem Isoleuzin d-Kapronsaure und d-Valeriansaure erhalten. 

Das Isoleuzin kristallisiert in Bliittchen oder Stiibchen und Tiifelchen von 
rhombischer Form. Es lost sich leichter in Wasser (1 z25,8) ala Leuzin. Die 
Losung schmeckt bitter und adstringierend. Es ist sowohl in wasseriger wie in 
saurer Losung rechtsdrehend. In wasseriger Losung ist (a) D bei 20° C = + 9,74°; 
in Salzsaure von 20% (a) D bei 20° C = + 36,8°. Das Kupfersalz ist ebenso 
wie das des Valins leicht loslich in Methylalkohol. Die Benzoylverbindung schmilzt 
bei 116-117°, das Benzolaulfoisoleuzin bei 149-150°, die Phenylisozyanat
verbindung bei 119-120° und die Naphthylisozyanatverbindung bei 178° C.: 

d-NorleuziJi, d. a-Amino-n-Kapronsaure CsHisN02 = CHS(C~)3·CH'~' 
COOH. Aus EiweiBstoffen, die am Aufbau des Nervengewebes beteiligt sind, 
haben ABDERHALDEN und A. WEILs ein Leuzin dargestellt, dem die Struktur 
einer n-a-Aminokapronsaure zukommt. Diese Saure kristallisiert aus Wasser in 
sechsseitigen, zu Drusen vereinigten Blattchen. Der Geschmack ist schwach siiB. 
Sie ist schwerlOslich in Wasser (ca. 1,5:1(0), unloslich in absolutem .!thyl- Und 
Methylalkohol. Spezifische Drehung in wasseriger Losung (a) D bei 200 C = 
+ 5,16°, in 20 0/oiger Salzsaure = + 20,50 (ABDERHALDEN). Das Kupfersalz 
kristallisiert aus Wasser in dunkelblauen, zu Biischeln vereinigten Nadeln. Es 
ist sehr schwerloslich in kaltem Wasser, unloslich in Alkohol. 

COOH 

1.Asparaginsiiure (Aminobernsteinsaure), C4H 7N04 = g~~), hat man 

dOOH 
bei der Spaltung von Proteinen durch proteolytische Enzyme wie auch durch' 
Sieden mit verdiinnten Mineralsauren, meistens in nur verhaltnismaBig kleinen 
Mengen, erhalten. D. B. JONES und C~ O. JOHNS 4 fanden jedoch in Laktalbumin 
9,3 % Asparaginsaure. Sie kommt auch im Sekrete von Meeresschnecken vor 
(HENZE)1i und ist iibrigens sehr verbreitet im Pflanzenreiche ala Asparagin 
(Aminobernsteinsaureamid), HOOC·CHNH2·C~·CON~, dem man eine groBe 
Bedeutung fiir die Entwickelung der Pflanzen und die Entstehung ihrer EiweiB
stoffe zugeschrieben hat. Synthetisch ist die dl-Asparaginsaure unter anderem 
aus Fumarsaure und alkoholischem Ammoniak dargestellt worden. Ala Produkte 
der Bakterienwirkung hat man ,B-Aminopropionsaure, Propionsaure, Bernstein
saure und Ameisensaure erhalten. 

Die I-Asparaginsaure lOst sich in 256 Teilen Wasser von + 10° C und in 
18,6 Teilen siedendem Wasser und sie kristallisiert beim Erkalten in rhombi
schen Prismen. In von Salzsaure saurer, etwa 4prozentiger Losung ist (a) D = 
+ 25,7°; in alkalischer Losung ist die Saure linksdrehend. Mit Kupferoxyd 
geht sie eine, in siedend heiBem Wasser IOsliche, in kaltem Wasser fast unlos
liche, kristallisierende Verbindung ein, welche zur Reindarstellung der Saure 
aus einem Gemenge mit anderen Stoffen verwendet werden kann. 

Die Benzoyl-l.asparaginsaure schmilzt bei 184-1850 C. Zum Nachweis del' 
Asparaginsaure dient die Analyse der freien Saure und des Kupfersalzes wie auch 
die spezifische Drehung. 

1 EHRLICH, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 40 u. 41; BRASCH und FRIEDMANN, HOFMEISTERS 
Beitr!Lge 11; BOUVEAULT und LOCQUIN, Compt. rend. 141 u. Bull. soc. chim. (3) 35; LOCQUIN, 
Bull. BOC. chim. (4) 1. 2 C. NEUBERG; vgl. Bioch. ZeitBchr. 37. 3 Zeit1!chr. f. physiol. Chem. 8~ 
und 88. 'Journ. of bioI. Chem. 48. 5 Ber. d. d. chem. GesellBch. 34. 
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d-Glutaminsaure (a-Aminoglutarsaure), C6HgN04 = C~ , wird aus 
C~ 
COOH 

Proteinen unter denselben Verhaltnissen wie die anderen Monoaminosauren (siehe 
die Tabellen) und regelmaBig aus den Peptonen (SIEGFRIED) erhalten. In den 
Protaminen fehlt sie, und in den Seidenarten mit Ausnahme von der Spinnen
seide kommt sie nur in kleiner Menge vor. SKRAUP und TURK erhielten aus 
Kasein 20,3-22,3 % Glutaminsaurechlorhydrat, d. h. rund 17 % Glutamin
saure, und DAKIN 21 % Saure. ABDERHALDEN und SASAKI l erhielten aus Fleisch
syntonin 13,6 0/ 0 Glutaminsaure. Am reichlichsten hat man die Saure aus pflanz
lichem EiweiB erhalten, wo ihre Menge mehr als 40% betragen kann. Eine auf
fallend groBe Menge Glutaminsaure, 25%' haben LEVENE und MANDEL aus 
einem tierischen Protein, einem N ukleoproteid aus der Milz, erhalten. 

Durch Erhitzen von Glutaminsaure auf 180--190° und ebenso durch Kochen 
ihrer wasserigen Losung geht sie unter Wasseraustritt in Pyrrolidonkarbon
saure von der Formel 

C~·C~·CH·NH·COOH 

60----
iiber. Die Umsetzung wird bei Gegenwart von einer Base irn OberschuB wie bei 
Gegenwart von Saure verhindert (FOREMAN)2. Umgekehrt kann die Pyrrolidon
karbonsaure durch starke Chlorwasserstoffsaure in Glutaminsaure umgewandelt 
werden. Eine Entstehung der ersteren Saure aus der letzteren bei der Hydrolyse 
ist nicht ausgeschlossen. 

Als Produkte der bakteriellen Zersetzung der Glutaminsaure sind zu nennen 
y-Aminobuttersaure, n-Buttersaure und Bernsteinsaure. 

Die d-Glutaminsaure kristallisiert in rhombischen Tetraedern oder Oktaedern 
oder in kleinen Blattchen. Sie lOst sich in 100 Teilen Wasser bei 16° C, die Losung 
schmeckt sauer mit eigentiimlichem Nachgeschmack. In Alkohol und .Ather 
ist sie unloslich. 

Die Angaben iiber die optische Drehung divergieren leider zu bedeutend. 
Nach ABDERHALDEN 3 ist (a) D 20 0 C in wasserigerLosung = + 10,5 0 und fiir die 
Losung des salzsauren Salzes = + 30,45°. Die durch Erhitzen mit Barythydrat 
gewonnene Saure ist optisch inaktiv. Mit Salzsaure bildet die d-Saure eine schon 
kristallisierende, in konzentrierter Salzsaure fast unlosliche Verbindung, die 
zur Isolierung der Saure benutzt werden kann. Beirn Sieden mit Kupferhydroxyd 
entsteht das schwerlosliche, schon kristallisierende Kupfersalz. Zum Nachweis 
dient das Hydrochlorat, die bei 236-237° schmelzende a-Naphthylisozyanat
glutaminsaure und die Analyse der freien Saure. 

Das Glutamin. HOOC·CH·NH2·C~·C~·CO·N~, wurde von SCHULZE 
und BARBIERI4 in Kiirbiskeirnlingen gefunden. Die fiir das V orkommen von 
sowohl Asparagin wie Glutamin als Bausteine gewisser Proteine angefiihrten 
Wahrscheinlichkeitsgriinde sind schon in dem Vorigen (S. 63) angedeutetj worden. 

Unter den Spaltungsprodukten deslEiweiBes hat man auch Monoamino
oxydikarbonsauren gefunden. Zu diesen gehoren die foIgenden. 

1 ABDERHALDEN mit SASAKI, Zeitschr. f. physioI. Chern. 1i1; SKRAUP und TURK, Monatsh. 
f. Chern. 30; DAKIN, Bioch. Journ. 12. 2 Ebenda 8. 3 In OPPENHEIMERS Handb. d. Biocb. 
2. Auf I. 1. S. 173. 'Ber. d. d. chern. Gesellsch. 10 u. 11. 

8* 
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COOH 
p-Oxyglutaminsiinre (a-Amino-p-hydroxyglutarsaure), C5HeN05 = CHNHz 

CH(OH} 
CHz 
COOH 

hat DAKIN 1 nach einem besonderen Verfahren zur Isolierung der Hydrolyse
produkte aus Kasein in einer Ausbeute von 10,5 0/ 0 erhalten. Etwa dieselbe 
Menge, 10 0/ 0, haben JONES und JOHNS Z im Laktalbumin gefunden. 

Die Saure, welche in Wasser auBerst leicht lOslich ist, kristallisiert langsam 
in dicken Prismen. Die Losung ist schwach rechtsdrehend und die Drehung 
wird durch Chlorwasserstoffsaure verstarkt. Die Saure hat keinen scharfen 
Schmelzpunkt, geht aber bei 140-1500 in eine glasige Masse tiber, wobei sie zum 
Teil in Hydroxypyrrolidonkarbonsaure umgesetzt wird. Durch Reduktion 
kann sie in Glutaminsaure tibergehen. Die meisten Salze sind in Wasser sehr 
leicht lOslich. 

Das Vorkommen von Oxyaminobernsteinsaure, C4H 7N05• unter den hydrolyti
schen Spaltungsprodukten des EiweiBes hat SKRAUP sebr wahrscheinlich gemacht. Dieselbe 
Sa.ure ist von NEUBERG und SILBERMANN aus Diaminobernsteinsii.ure und Bariumnitrit 
in schwefelsaurer L6sung synthetisch darbestellt worden. Oxyaminokorksa.ure. CSH1SNOs, 
hat WOHLGEMUTH 3 rnit Wahrscheinlichkeit als Spaltungsprodukt eines Lebemukleoproteides 
nachweisen k6nnen. 

CaHs 
CH2 

I-Phenylalanin (Phenyl-a-aminopropionsaure), C9HllN02 = CH(NH
2

) , 

COOH 
ist zuerst von E. SCHULZE und BARBIERI4 in etiolierten Lupinenkeimlingen 
gefunden worden. Es entsteht bei der Saurespaltung von Proteinen in Mengen, 
die nur selten 5-60/ 0 betragen. Synthetisch ist es in verschiedener Weise von 
ERLENMEYER jr.5 u. a. dargestellt worden. Bei bakterieller Zersetzung liefert es 
Phenylathylamin, Phenylpropionsaure und Phenylessigsaure. 

Das I-Phenylalanin kristallisiert in kleinen, glanzenden Blattchen oder 
feinen Nadeln, die ziemlich schwer in kaltem, leicht aber in heiBem Wasser 
loslich sind. Der Geschmack der Losung ist leicht bitter. Eine 5%ige, mit 
Salz- oder Schwefelsaure versetzte Losung wird von Phosphorwolframsaure 
gefallt, eine verdtinntere Losung dagegen nicht. Beim Erhitzen mit Kaliumbi
chromat und Schwefelsaure (von 25%) tritt ein Geruch nach Phenylazet
aldehyd auf und Benzoesaure wird gebildet. Beim Erhitzen von trockenem 
Phenylalanin sublimiert es zum Tell, wird aber zum Tell zersetzt, wobei unter 
CO2-Abspaltung Phenylathylamin geblldet wird. Das Phenylalanin gibt die 
Xanthoproteinsaurereaktion beim Kochen mit konzentrierter Salpetersaure. In 
wasseriger Losung ist (a) D = - 35,1 0 • Das Phenylisozyanat-I-phenylalanin 
schmilzt gegen 182 0 C. 

CSH4(OH) 

I-Tyrosin (p-Oxyphenyl-a-Aminopropionsaure), C9Hl1N03=~:(NH2)' 
COOH 

hat man bei der Hydrolyse der meisten Proteine erhalten. Die groBten, aus 
tierischen EiweiBstoffen gewonnenen Tyrosinmengen betragen 10-13% (vgl. 

1 Bioch. Journ. 12. 2 Journ. of bioI. chern. 48. 3 SKRAUP. Zeitschr. f. physiol. Chem. 42; 
NEUBERG und SILBERMANN ebenda 44; WOHLGEMUTHebenda 44. 4 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 
14 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 12. s ERLENMEYER, Annal. d. Chem. u. Pharm. 270; 
SORENSEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 44. 
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die Tabellen). In Leim und in ein paar Keratinen hat man es nicht gefunden. 
Das Tyrosin findet sich neben dem Leuzin in besonders reichlicher Menge in 
gewissen .Arlen von altem Kase (Tveo(;), wovon der Name hergeleitet ist. Das 
Tyrosin ist nicht mit Sicherheit in ganz frischen Organen gefunden worden. 

Das Tyrosin ist von ERLENMEYER sen. und wp aus p-Amidophenylalanin 
durch Einwirkung von salpetriger Saure und nach anderen Methoden von ERLEN
MEYER jr., HALSEy l u. a. dargestellt worden. d-Tyrosin haben ABDERHALDEN 
und H. SICKEL2 in verschiedener Weise aus d,l-Tyrosin erhalten und nach lang
dauernder Trypsinverdauung fand S. FRANKEL 3 unter den Produkten d-Tyrosin
anhydrid. Beim Schmelzen mit '!tzkali liefert das Tyrosin Oxybenzoesaure, 
Essigsaure und Ammoniak. Bei bakterieller Zersetzung kann es Oxyphenyl
athylamin (= Tyramin), Oxyphenylpropionsaure, Oxyphenylessigsaure, p
Kresol und Phenol liefern. 

Das natiirlich vorkommende und durch Spaltung von Proteinen mit Sauren 
oder Enzymen erhaltene Tyrosin ist I-Tyrosin; das durch Zersetzung mit Baryt 
oder synthetisch gewonnene ist dagegen dl-Tyrosin. Aus RiibenschoBlingen hat 
v. LIPPMANN' angeblich d-Tyrosin erhalten. FRANKEL und Mitarbeiter erhielten 
es nach langdauernder Trypsinverdauung von Kasein. Die Angaben iiber die 
spezifische Drehung des Tyrosins schwanken nicht unbetrachtlich. E. FISCHER 
hat in salzsaurer Losung (4% HCI) die Werte (a) D = -12,56 a 13,2 0 gefunden, 
wahrend SCHULZE und WINTERSTEIN 5 fUr Tyrosin aus Pflanzen bei demselben 
Sauregehalte hohere Werte, bis zu (a) D = -16,2 0 erhielten. 

Das Tyrosin kann, in sehr unreinem Zustande, leuzinahnliche Kugeln bilden. 
Das gereinigte Tyrosin stellt dagegen farblose, seideglanzende, feine Nadeln 
dar, welche oft zu Biischeln oder Ballen gruppiert sind. Es ist sehr schwer lOs
lich. Es wird von 2454 Teilen Wasser bei + 20 0 C und 154 Teilen siedendem 
Wasser gelOst, scheidet sich aber beim Erkalten in Biischeln von Nadeln aus. 
Bei Gegenwart von Alkalien, Ammoniak oder einer Mineralsaure lOst es sich 
leichter. Aus einer ammoniakalischen Losung scheidet es sich bei der spontanen 
Verdunstung des Ammoniaks in Kristallen aus. 100 Teile Eisessig losen im 
Sieden nur 0,18 Teile Tyrosin, und hierdurch, namentlich nach Zusatz von dem 
gleichen Volumen Alkohol vor dem Sieden, kann das Leuzin quantitativ von dem 
Tyrosin getrennt werden (HABERMANN und EHRENFELD) 6. Von Phosphor
wolframsaure wird es nicht gefallt. Der I-Tyrosinathylester kristallisiert in farb
losen Prismen, die bei 108-109 0 C schmelzen. Das a-Naphthylisozyanat-l
tyrosin schmilzt bei 205-206 0• Durch verschiedene pflanzliche, aber auch tierische 
Oxydasen, sog. Tyrosinasen, kann das Tyrosin unter Bildung von dunklen, ge
farbten Produkten oxydiert werden (vgl. Kapitel 16). Bei der alkoholischen 
Garung des Zuckers geht gleichzeitig anwesendes Tyrosin, wie F. EHRLICH 7 ge
zeigt hat, in Tyrosol (p-Oxyphenylathylalkohol) (vgl. Kapitel 3), iiber. Das 
Tyrosin gibt die Xanthoproteinsaurereaktion und es reagiert auch mit dem 
EHRLICHSchenDiazoreagenze (s. Histidin). Man erkennt das Tyrosin an der Kristall
form und an den folgenden Reaktionen. 

PmIA's Probe. Man lost das Tyrosin in konzentrierter Schwefelsaure unter 
Erwiirmen auf, wobei Tyrosinschwefelsaure entsteht, laBt erkalten, verdiinnt 
mit Wasser, neutralisiert mit BaCOa und filtriert. Das Filtrat gibt bei Zusatz 
von Eisenchloridlosung eine schone violette Farbe. Die Reaktion wird durch 
Gegenwart von freier Mineralsaure und durch Zusatz von zu viel Eisenchlorid 
gestort. 

1 ERLENMEYER und LIPP, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 15; E. U. HALSEY ebenda 30. 2 Zeit
schrift f. physiol. Chern. 131. 3 Bioch. Zeitschr. 120 u. 145. 4 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 
17. 6 Vgl. E. FISCHER, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 32; SOHULZE und WINTERSTEIN, Zeit
Bchriftf. physiol. Chern. 45. 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 37. 7 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 44. 
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HOFMANN'S Probe besteht darin, daB das Tyrosin beim Sieden mit der 
MlLLoNschen Reagenzflussigkeit erst eine rote Losung und dann einen roten 
Niederschlag gibt. 

DENIGES' Probe, von MORNER modifiziertl, wird in folgender Weise aus
gefuhrt. Zu ein paar Kubikzentimeter einer Losung, welche aus 1 Vol. Formalin, 
45 Vol. Wasser und 55 Vol. konzentrierter Schwefelsaure besteht, setzt man ein 
wenig Tyrosin in Substanz oder in Losung und erhitzt zum Sieden. Es stellt 
sich eine schone, lange andauernde Griinfarbung ein. 

Die Probe von FOLIN und DENIS 2. Das Reagens ist eine Losung, welche 10% Natrium
wolframat, 2% Phosphormolybdii.nsii.ure und 10%PhosphorsiLure enthii.lt. Man mischt 
1-2 ccm des Reagenzes mit dem gleichen Volumen der Tyrosinlosung und setzt dann 3 bis 
10 ccm einer gesiLttigten Natriumkarbonatlosung hinzu, wobei eine schon blaue Farbe auftritt. 
Empfindlichkeit bis zu 1: 1000000. Das Reagens ist auch zu kolorimetrischer, quantitativer 
Bestimmung des Tyrosine in Proteinen benutzt worden. Es sind auch andere Methoden 
zur kolorimetrischen Tyrosinbestimmung benutzt worden, aber die Resultate sind einer 
weiteren Priifung bediirftig und es wird auf groBere Handbiicher hingewiesen. V gl. auch 
O. FURTH, Bioch. Zeitschr. 146. 

Das Tyramin (p-Oxypbenylii.tbylamiD) CsHuNO = HO·CeH,·CH2 ·CHz·NHz, welches 
bei der Fii.ulnis des EiweiBes aus dem Tyrosin auch im Darme entsteht, hat man in dem 
Speicheldriisengifte der Kephalopoden, in reifem Kii.se, in Mutterkom und in einigen Mistel
arten gefunden. Es ist giftig und wirkt erregend auf glatte Muskeln. 

~C-C~ 
I-Prolin (a-Pyrrolidinkarbonsaure), CSHgN02 = ~O OH-COOH ist 

""-./ 
NH 

zuerst von E. FISCHER und dann von ihm und Mitarbeitern3 aus mehreren 
Proteiiten als Spaltungsprodukt und zwar als primares Abbauprodukt (AIIDER
HALDEN und KAUTzSCH) erhalten worden. Das hierbei gewonnene Prolin war 
meistens das linksdrehende Prolin. Die groBten Mengen Prolin hat man aus 
vegetabilischem EiweiB, aus Gliadin und Hordein und ferner aus Leim und Elastin 
(vgl. die Tabellen) erhalten. Aus Salmin erhieiten KOSSEL und DAKIN' II %. 
AuBer in dem Salmin kommt das Prolin auch in Skombrin, Klupein, Thynnin 
und Perzin vor. Dagegen fehlt es in dem Sturin, was nach KOSSEL gegen die 
sonst naheliegende Annahme eines gemeinsamen Ursprunges von Ornithin und 
Prolin spricht. 

Das Prolin ist von E. FISCHER, von WILLSTATTER und auch von SORENSEN 5 

in verschiedener Weise synthetisch dargestellt worden. Bei bakterieller Zer
setzung liefert es {)-Aminovaleriansaure und n-Valeriansaure 6 • 

Das I-Prolin kristallisiert in flachen Nadeln. Es lOst sich Ieicht sowohl in 
Wasser wie in Alkohol. Die Losung schmeckt suB; die spezifische Drehung bei 
200 C ist (a) D = -77,40°, nach anderen 79,8-80,9°. Die mit Schwefeisaure an
gesauerte Losung wird von Phosphorwolframsaure gefallt. Zur Erkennung dient 
das kristallisierende Kupfersalz, das Anhydrid der Phenylisozyanatverbindung 
(Schmelzpunkt 1440) und das bei 153-1540 schmelzende Pikrat. Die inaktive 
Saure und we Verbindungen zeigen etwas abweichende Eigenschaften. 

1 DENIGES, Compt. rend. lS0; C. TH. MaRNER, Zeitschr. f. physioI. Chern. S7. 2 FOLIN 
und W. DENIS, Journ. of bioI. Chern. 12. 3 E. FisCHER, Zeitschr. f. physioI. Chern. SS u. 
So; vgI. auch FISCHER, FuBnote 1, S. 68 und ABDERHALDEN und KAUTZSCH, Zeitschr. f. 
physioI. Chern. 78. 'Ebenda 41. 5 R. WILLSTATTER, Ber. d. d. chern. Gesellsch. SS; E. FISCHER 
und R. BOHNER, ebenda 44; SORENSEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 44, mit A. C. ANDERSEN 
ebenda 06. • NEUBERG, Bioch. Zeitschr. S7; ACKERMANN, Zeitschr. f. BioI. 07. 
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I.Oxyprolin (y-OxypyrroIidin-a-Karbonsaure), C5HJWs = 
(HO)CH-C~ 
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d~ CH'COOH hat zuerst E. FISCHERl bei dar Hydrolyse von Kasein ,/ 
NH 

und Leim. erhalten. Die Konstitution dieser Saure haben zuerst H. LEUCHS 
und J. F. BREWSTER auf synthetischem Wege festgestellt, und sie ist seitdem 
auch von anderen synthetisch dargestellt worden 2. Die Saure kristallisiert schon 
in farblosen Tafeln und gibt eine starke Pyrrolreaktion. In Wasser lOst sie sich 
leicht; die Losung schmeckt siiB; bei 20° C ist (a) D=-76°. In Alkohol ist sie 
wenig loslich. Sie gibt ein in Wasser leicht losliches Kupfersalz. Die Phenyliso
zyanatverbindung schmilzt bei 1750 und die (1-NaphthaIinsulfoverbindung bei 
91-92°C. 

I.Tryptophan «(1-Indol-a-aminopropionsaure), CnHuN20S = 
C· C~· CH(N~)COOH /' CeH4o"-/ CH ist ein bei der Trypsinverdauung und anderen, 

NH 
tiefer gehenden Zersetzungen der EiweiBstoffe, wie bei Faulnis, Hydrolyse mit 
Barytwasser oder Schwefelaaure, auftretendes Spaltungsprodukt, welches mit 
Chlor oder Brom ein rotIichviolettes Produkt, das sog. Proteinochrom gibt. 
NENCKI3 betrachtete das Tryptophan, wie man noch allgemein diese Saure nennt, 
ala den Mutterstoff verschiedener tierischer Farbstoffe. 

Die Reindarstellung des Tryptophans ist zuerst HOPKINS und CoLE 4 ge
lungen, und durch die Synthese des dl-Tryptophans von ELLINGER und FLAMAND 5 

ist die Natur dieser Substanz als Indolaminopropionsaure sichergestellt 
worden. 

Das bei der Verdauung entstehende Tryptophan ist das in wasseriger Losung 
linksdrehende I-Tryptophan (HoPKINS und COLE). Razemisches dl-Tryptophan 
ist allerdings in einigen Fallen von ALLERS und NEUBERG auch bei der Verdauung 
erhalten worden; es ist aber vielleicht hierbei aus I-Tryptophan entstanden 
(ABDERHALDEN und BAUMANN)S, welch letzteres sehr leicht razemisiert wird. 
Tryptophananhydrid haben S. FRANKEL und Mitarbeiter nach anhaltender 
Trypsinverdauung von EiweiB erhalten. 

Das Tryptophan kristallisiert in seideglanzenden, rhombischen oder sechs
seitigen Blattchen. Es schmilzt nicht scharf, und der Schmelzpunkt Iiegt nach 
verschiedenen Angaben und je nach der Geschwindigkeit des· Erwarmens bei 
252°, 273° und 2890 C. Das Tryptophan ist in heiBem Wasser leicht, in kaltem 
schwieriger und in Alkohol nur wenig IOslich. Die Losung des dl-Tryptophans 
hat einen schwach siiBlichen, die des 1-Tryptophans einen leicht bitteren Ge
schmack. Die Angaben iiber das optische Verhalten des Tryptophans differieren 
etwas, was nach ABDERHALDEN wahrscheinIich durch die Leichtigkeit, mit 
welcher es razemisiert, zu erklaren ist. Nach ABDERHALDEN und BAUMANN 7 

ist bei 20° C in wasseriger Losung (a) D = - 30,33°. HOPKINS und COLE gaben 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 30 u. 36. 2 LEUCHS und BREWSTER ebenda. 46; E. HAMMAR
STEN, Meddel. fra Carlsberg Laborat. 11 (1916). W. TRAUBE und Mita.rbeiter, Ber. d. d. 
ohem. GesellBch. 06. 3 tTher das Tryptophan (die Literatur) vgl. man: ABDERlULDEN, Bioch. 
Handlexikon 4, 9u.ll. 4 Journ. of. PhYBio1. 27. &ELLINGER, Ber. d. d. chem. GeBellBch. 37 u. 
38, mit FLAMAND ebenda 40 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 00. • ALLERS, Bioch. ZeitBchr. 6; 
NEUBERG ebenda 6; ABDERHA.LDEN und L. BAUMANN, ZeitBchr. f. phYBio1. Chem. 00 (Literatur 
tiber Bp. Drehung deB TryptophanB.) 7 1. c. 
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fUr die Drehung: (a) D = - 33° an. In Natronlauge ~ oder ~ wie auch in 

Salzsaure ~ ist es rechtsdrehend. 

Das Tryptophan liefert bei hinreichend starkem Erhitzen Indol und Skatol. 
Es gibt die Reaktion von AnAMKIEWICZ-HoPKINs1 und eine rosarote Farbe bei 
Zusatz von Chlor- und Bromwasser (Tryptophanreaktion). Das Brom
tryptophan lOst sich leicht in Amylalkohol oder Essigester und durch Ausschiitteln 
mit solchem kann die Reaktion verschii.rft werden. Bei Einwirkung von sehr 
schwach nitrithaltiger, konzentrierter Chlorwasserstoffsaure und einer Spur 
Formaldehyd gibt das Tryptophan eine violett gefarbte Losung (VOISENETS 
EiweiBreaktion). Eine ahnliche Reaktion ist die von E. KOMM und E. BOHRINGER2 
mit Chlorwasserstoffsaure von 15%' einer Spur Formaldehyd, konzentrierter 
Schwefelsaure und Erwarmen (charakteristische Blauviolettfarbung). Diese und 
andere Reaktionen hat man zur kolorimetrischen Bestimmung des Tryptophans 
in Proteinen und Nahrungsmitteln beniitzt a. Taucht man einen, in Salzsaure 
eingetauchten und mit Wasser abgespiilten Fichtenspan in die konzentrierte 
Tryptophanlosung hinein, so nimmt er nach dem Trocknen eine Purpurfarbe 
an (Pyrrolreaktion). Die Schmelzpunkte des Benzolsulfotryptophans, des p-Naph
thalinsulfo- und des Naphthylisozyanattryptophans sind nach ELLINGER und 
FLAMAND resp. 185°, 180° und 158° C. Von ABDERHALDEN und KEMPE' sind 
tnehrere Verbindungen des Tryptophans dargestellt worden. Unter diesen ist 
hier zu nennen das chlorwasserstoffsaure Tryptophanchlorid, weil es als Aus
gangsmaterial fUr die Synthese der Tryptophanpolypeptide gedient hat. Bei 
der alkoholischen Garung des Zuckers geht, wie EHRLICH gefunden hat, gleich
zeitig anwesendes Tryptophan in Tryptophol iiber (vgl. Kapitel 3). 

Beziiglich der etwas umstandlichen Darstellung des Tryptophans wird auf 
die Originalabhandlungen von HOPKINS und COLE, von N EUBERG und von ABDER
HALDEN und KEMPE hingewiesen 6. Zur quantitativen Bestimmung sind, wie 
oben angefiihrt, mehrere kolorimetrische Methoden angegeben worden. 

Das Tryptophan liefert, wie HOPKINS und COLE S zeigten, bei anaerober 
Faulnis Indolpropionsaure und bei aerober Faulnis Indolessigsaure, Indol und 
Skatol. Unter diesen Faulnisprodukten sind hier besonders Indol und Skatol 
zu erwahnen. 

/CH, 
Indol, CsH7N = CsH,,, /CH, und Skatol oder p-Methylindol, 

"NH 
C·CHa 

CgHaN = CsH,<;;'CH, welche unter verschiedenen Bedignungen in wechseln-

den Mengen aus den Proteinstoffen entstehen, kommen regelmaBig im Darm
kanale des Menschen vor und gehen, wenigstens zum Teil, nach geschehener 
Oxydation zu Indoxyl resp. Skatoxyl als die entsprechenden Atherschwefel
sauren, aber auch als Glukuronsauren, in den Harn iiber. 

Indol und Skatol kristallisieren in glanzenden Blattchen, deren Schmelz
punkte bei + 52 bzw. 95° C liegen. Das Indol riecht eigentiimlich exkrement-

1 Beziiglich dieser Reaktion vgI. man femer DAKIN, Journ. of bioI. Chem. 2 (1907) und 
O. ROSEN.HEIM, Bioch. Journ.l (1906), zitiert nachDAKIN. 2 Zeitschr. f. physioI. Chem. 124. 
3 VgI. O. FURTH und Mitarbeiter, Bioch. Zeitschr. 109, 122,132 und 146; FASAL ebenda 44; 
HERZFELD ebenda li6. 'Zeitschr. f. physioI. Chern. li2 und Ber. d. d. chem. Gesellsch. 40. 
Ii HoPKINS und COLE, Journ. of PhysioI. 27 u. 29; NEUBERG und POPOWSKY, Bioch. 
Zeitschr. 2; ABDERHALDEN und KEMPE I. c. 8 Journ. of PhysioI. 29. 
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ahnlich, das Skatol hat einen intensiven fakalen Geruch. Beide Stoffe sind mit 
Wasserdampfen leicht fliichtig, das Skatol jedoch leichter als das Indo!. Aus 
dem wasserigen Destillate konnen beide mit Ather ausgeschiittelt werden. In 
siedendem Wasser ist das Skatol bedeutend schwerloslicher. Beide sind in Alkohol 
leicht loslich. Beide geben mit Pikrinsaure eine in roten Nadeln kristallisierende 
Verbindung. Wird ein Gemenge von den zwei Pikraten mit Ammoniak destilliert, 
so gehen die beiden Stoffe unzersetzt iiber; destilliert man dagegen mit Natron
lauge, so wird das Indol zersetzt, das Skatol nicht. Die wasserige Losung des 
Indols gibt mit rauchender Salpetersaure eine rote Fliissigkeit und dann einen 
roten Niederschlag von Nitrosoindolnitrat (NENCKI)1. Man kann noch besser 
erst ein paar Tropfen Salpetersaure zufiigen und dann tropfenweise eine zwei
prozentige Losung von Kaliumnitrit zusetzen (SALKOWSKI) 2. Das Skatol gibt 
nicht diese Reaktion. Eine mit Salzsaure versetzte alkoholische Losung von 
Indol farbt einen Fichtenspan kirschrot. Das Skatol gibt unter denselben Ver
hii.ltnissen nicht diese Reaktion. Indol gibt mit Nitroprussidnatrium und Alkali 
eine tief rotviolette Farbe (LEGAL'S Reaktion). Beim Ansauern mit Salzsaure 
oder Essigsaure wird die Farbe rein blau. Skatol verhalt sich anders. Die alkalische 
Losung ist gelb und wird nach dem Ansauern mit Essigsaure und Sieden violett. 
Mit ein paar Tropfen einer vierprozentigen Losung von Formaldehyd und kon
zentrierter Schwefelsaure gibt Indol eine prachtvoll violette, Skatol dagegen eine 
gelbe oder braune Farbung (KONDO 3). Beim Erwii.rmen mit Schwefelsaure gibt 
Skatol eine prachtvoll purpurrote Farbung (CIAMICIAN und MAGNANINI)'. Nach 
SASAKI gibt Skatol in aldehydfreiem Methylalkohol, mit ferrisalzhaltiger kon
zentrierter Schwefelsaure unterschichtet, einen violettroten Ring an der Grenze 
beider Fliissigkeiten. Indol und Tryptophan sollen nicht die Reaktion geben. 
Dber das Verhalten der beiden Stoffe zu dem EHRLICHSchen Reagenze, Dimethyl
aminobenzaldehyd, oder zu Zimtaldehyd und Vanillin hat DENIGES eingehende 
Untersuchungen gemacht. Vergleichende Untersuchungen iiber das Verhalten 
des Indols und Skatols zu aromatischen Aldehyden iiberhaupt sind von BLUMEN
THAL 5 ausgefiihrt worden. 

Das Prinzip des N achweises und der Trennung der beiden Stoffe ist Destillation 
bei Gegenwart von Essigsaure, Redestillation nach Zusatz von Alkali, Fallung des 
Destillates mit Pikrinsaure, Destillation der Pikratfallung mit Ammoniak, Aus
schiitteIn mit Ather, Losung des Riickstandes in sehr wenig absolutem Alkohol mid 
nachfolgender Zusatz von Wasser, wobei das Skatol ausfaIIt und das Indol in Losung 
bleibt 8• 

Skatosin, C:toH18N20e, ist eine erst von BAUM bei der Pankreasselbstverdauung erhaltene, 
spater von SWAIN weiter studierte Base, die beim Schmelzen mit Kaliumhydroxyd einen 
indoI- oder skatolahnlichen Geruch entwickelt. Eine mit dem Skatosin vielleicht identische 
Substanz hat LANGSTEIN7 bei sehr anhaltender peptischer Verdauung von BluteiweiB 
erhalten. 

Aus einem, von ABDERHALDEN Oxytryptophan genannten, aus Kasein gewonnenen 
Produkt haben ABDERHALDEN und H. SICKEL 8 durch weitere Reinigung in sehr kleiner Menge 
eine neue, schon kristallisierende Aminosaure von der Formel C:t1H14N20 a erhalten. Die Saure 
soll wahrscheinlich die Konstitution eines p-Bz.oxy.Pr.dihydroindolylalanins haben. 

1 Ber. d. d. chern. Gesellschaft 8, S. 727 und ebenda S. 722 und 1517. 2 Zeitschr. f. 
physioi. Chem. 8, S. 447. Beziiglich einiger neuen Reaktionen auf Indol und Skatol vgI. man 
STEENSMA ebenda 47; SALKOWSKI, Bioch. Zeitschr. 97 und DENIGES, Compt. rend. soc. bioI. 
64. a Zeitschr. f. physioi. Chem. 48. 4 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 21, S. 1928. 5 SASAKI, 
Bioch. Zeitschr. 23, 29; DENIGES, Compt. rend. soc. bioI. 64; BLUMENTHAL, Bioch. Zeitschr. 
19. 8 V'ber quantitative, kolorimetrische Indolbestimmung vgl. man EINHORN und HUEBNER, 
SALKowsKI·Festschr., Berlin 1904; C. A. HERTER und FOSTER, Journ. of bioI.Chem. 2, S.267. 
7 BAUM, HOFMEISTERS Beitrage 3; SWAIN ebenda; LANGSTEIN, vgI. HOFMEISTER, Vber Bau 
und Gruppierung der EiweiBkOrper, in Ergebnisse d. Physioi. 1, Abt. 1, 1902. 8 Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 138. 
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~H-NH"CH 
C -N~ 

I-IDstidin (p-Imidazolyl-a-aminopropionsaure), CeH gNa0 2 = C~ 
CH(N~) 
COOH 

Das Histidin wurde zuerst von KOSSEL als Spaltungsprodukt des Sturins 
entdeckt. Gleichzeitig wurde es von HEDIN unter den Spaltungsprodukten des 
EiweiBes bei Saurehydrolyse, ferner von KUTSCHER unter den Produkten der 
Trypsinverdauung und endlich auch von vielen anderen als Spaltungsprodukt 
verschiedener tierischer und pflanzlicher Proteine gefunden. In den Protaminen, 
mit Ausnahme von dem Sturin und den Perzinen kommt es nicht vor. Unter 
den EiweiBstoffen scheint das Globin (aus Pferdebluthamoglobin) besonders 
reich daran zu sein, indem namlich ABDERHALDEN darin 10,96% Histidin fand. 
Auch in Keimpflanzen hat man es gefunden (SCHULZE)!. Synthetisch ist es 
von PYMAN 2 nach verschiedenen Methoden dargestellt worden. Histidinanhydrid 
erhielten S. FRANKEL und Mitarbeiter nach langdauernder Trypsinverdauung 
von Kasein 3• 

Bei der anaeroben Faulnis des Histidins werden nach ACKERMANN' P-Imid
azolathylamin (Histamin) und Imidazolpropionsaure gebildet. Bei der Faulnis 
durch Bakterien der Koli-Typhusgruppe kann das Histidin nach H. RAISTRICK 5 

in Urokaninsaure iibergehen; im Darme gibt es Histamin (K. KOESSLER und 
M. HANKE). 

Das Histidin ist eine, in Wasser leicht, in Alkohol wenig losliche, alkalisch 
reagierende Substanz, die in nadel- und tafelformigen, farblosen Kristalien auf
tritt. Es wird von PhosphorwoIframsaure gefallt, ist aber im lJberschuB des 
Fallungsmittels loslich (FRANKEL). Von Silbernitrat allein wird die wasserige 
Losung nicht gefallt; bei vorsichtigem Zusatz von Ammoniak oder Barytwasser 
entsteht dagegen em amorpher, in iiberschiissigem Ammoniak leicht loslicher 
Niederschlag. Von Quecksilberchlorid, aber noch besser von dem Sulfate in 
schwefelsaurer Losung karol es gefallt und von Arginin und gewissen Amino
sauren getrennt werden (KOSSEL und PATTEN). Das Chlorhydrat kristallisiert 
in schOnen tafelformigen Kristallen (BAUER), lOst sich ziemlich leicht in Wasser, 
ist aber unloslich in Alkohol und Ather. Mit Salzsaure und Methylalkohol gibt 
es das kristallisierende, bei 196 0 C schmelzende Dichlorhydrat des Histidin
methylesters. Das Histidin ist linksdrehend, (a) D = - 39,740, seine Losung 
in Salzsaure dagegen rechtsdrehend. Eine Histidinlosung gibt die Biuretreaktion 
(HERZOG) und das Histidin gibt nach dem Verfahren von E. FISCHER (vgl. unten, 
Xanthin), die WEIDELsche Reaktion (FRANKEL) e. Es gibt nicht die Mn.r.oNsche 
Reaktion. Durch Zusatz von Bromwasser in geeigneter Menge und Erwarmen 
kann man nach F. KNOOP 7 eine rotliche und darauf dunkelweinrote Losung er
halten, welche dann von dunklen, amorphen Partikelchen schmutzig triibe wird. 
Mit Diazobenzolsulfosaure in von Natriumkarbonat alkalischer Losung gibt es 
eine schone Diazoreaktion, die nach PAULY in der Verdiinnung 1 :20000 dunkel 
kirschrot und bei 1 :100000 noch deutlich blaBrot ist (Tyrosin gibt eine recht 
ahnliche Reaktion). Beziiglich des Verhaltens sowohl des Histidins wie des Tyro
sins zu dem Diazoreagenze vgl. man ferner die Arbeiten von K. INOUYE, G. To
TAN! und H. BRUNNSWIK.. Auf der genannten Reaktion gegriindete kolorlmetrische 

1 KOSSEL, ZeitBchr. f. physiol. Chem. 22; HEDIN cbenda, KUTSCHER ebenda 20; KOSSEL 
und KUTSCHER ebenda 31; ABDERHALDEN ebenda 37; E. SCHULZE ebenda 24 u. 28. a Zitiert 
nach chem. Zentralbl. 1911, 2, S. 760 und na.ch MAr,YS Jahresber. 46. s FuBnote 1, S.10l. 
, ZeitBchr. f. physiol. Chem. 60. 5 Bioch. Journ. 11. 8 KOSSEL und PATTEN, ZeitBchr. f. 
physiol. Chem. 38; M. BAUER ebenda. 22; HERZOG ebenda 37; FRANKEL, Sitz.-Ber. d. 
Wien. Akad. 112, II. b. 1903 und HOFMEISTERS Beitrage 8. 7 HOnlEISTEBB Beitrage 11. 
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Methoden zu quantitativer Histidinbestimmung haben M. WEISS und N. SSOBELEW 
und K. KOESSLER und M. HANKEl angegeben. 

Mehrere Salze und Derivate des Histidins sind bekannt; iiber die jodierten 
Abkommlinge des Histidins und Amidazols liegen Untersuchungen von H. PAULY z 
vor. 

Durch Verfiitterung von dl-Histidin an Kaninchen erhielten ABDERHALDEN 
und WEIL S aus dem Harne das d-Histidin, welches kristallisiert, siiB wie Rohr
zucker schmeckt und die spezifische Drehung (a) D = + 40,15 0 bei 20 0 C zeigte. 

NH-CH 
Histamin (P-Imida.zolii.thylamin), CaHaN. = H('I/. , welches ""N - C·CH.· CH.· NH. 

aus dem Histidin bei Faulnis, auch im Darme, entsteht, kommt in Muske1n, in vielen anderen 
tierischen Org8onen und im Pfla.nzenreiche, in Mutterkorn vor. Es ist giftig und wirkt 
erregend auf glatte Muskeln. Besonders stark wirkt e8 80uf die Gebarmutter. 

Das Histidin wird bisweilen mit den zwei folgenden Diaminosauren, Arginin 
und Lysin, zu einer Gruppe, von KOSSEL Hexonbasen genannt, zusammen
gefiihrt. 

d· Arginin (15- Guanidino-a-Aminovaleriansaure), 

(HN)C(NH. 
NH·CHz 

CeH14N,Oz = (CHz)2 
CH(NHz) 
COOH 

welches zuerst von SCHULZE und STEIGER in etiolierten Lupinen- und Kiirbis
keimlingen entdeckt wurde, ist spater auch in anderen Keimpflanzen, in Knollen 
und Wurzeln gefunden worden. GULEWITSCH fand es in der Milz vom Rinde, 
TOTANI und KATSUYAMA fanden es in Stierhoden und D. ACKERMANN bei Wirbel
losen. Von HEDIN als erstem wurde es als Spaltungsprodukt von Hornsubstanz, 
Leim und mehreren EiweiBstoffen und dann von KOSSEL und seinen Schiilern 
als Spaltungsprodukt der Proteine iiberhaupt nachgewiesen. In groBter Menge 
erhaIt man es aus den Protaminen; aber auch die Histone und einige pflanzliche 
EiweiBstoffe, Edestin und EiweiB aus Kiefersamen und namentlich E:x:zelsin 
(14,14%), geben reichlich Arginin. Auch unter den Produkten der Trypsinver
dauung kommt das Arginin vor (KOSSEL und KUTSCHER)'. 

Beim Kochen mit Barytwasser wie auch durch Einwirkung von dem von 
KOSSEL und DAKIN" entdeckten Enzyme Arginase spaltet sich das Arginin in 
Harnstoff und Ornithin. 

Von SOHULZE und WINTERSTEIN ist es synthetisch aus Omithin (a-d-Diaminovalerian
saure) und Zyan80mid dargestellt worden, und SORENSEN und HOYRID'8 haben dl-Arginin 
mit der Ornithursaure als Ausgangsmaterial dargestellt. . 

Das Arginin ist eine, in rosettenartigen Drusen von Tafeln oder diinnen 
Prismen kristallisierende, in Wasser leicht lOsliche, alkalisch reagierende, in Alkohol 
fast unlosliche Substanz, welche mit mehreren Sauren und MetallsaIzen kristalli
sierende SaIze und DoppelsaIze bildet. Die Losung in angesauertem Wasser 
wird von Phosphorwolframsaure gefallt. Unter den Salzen sind namentlich von 
Bedeutung das Kupfernitrat (CeH14N,02)2 ·Cu(N03)z + 3 Hz0, die SilbersaIze 

1 INOUYE, Zeitschr. f. physioi. Chem. 83; BRUNNSWIK ebenda. 127; TOTANY, Bioch. 
Journ. 9; WEISS und SSOBELEW, Bioch. Zeitschr. 1)8; KOEi;lSLER und HANKE, Joum. of bioI. 
Chem. 39, 43 u.1)9. I Ber. d. d. chem. Gesellsch. 43. 8 Zeitschr. f. physiol. Chem. 77. 'Die 
Literatur iiber das Vorkommen des Arginins findet man in ABDERHALDEN, Bioch. Handlexikon 
4,9 u. 11. & Zeitschr. f. physioi. Chem. 41 und DAKIN, Joum. of bioI. Chem. 3. 8 SCHULZE 
und WINTERSTEIN, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 32undZeitschr. f. physioi. Chem. 34; SORENSEN 
und HoYRUP, Ber. d. d. chem. Gesellsch. !l3 und Zeitschr. f. physioi. Chem. 78. 
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C6H1,N,Os ·HNOs + AgNOs (das leicht loslichere) und C6H1,N,OIl·AgNOs + 1/11~O 
(das schwerlOslichere Salz), die Verbindung mit Pikrolonsaure (STEUDEL)l und 
besonders die von KOSSEL und R. E. GROSSII dargestellte, zur Reindarstellung 
und quantitativen Bestimmung des Arginins sehr geeignete, kristallisierende, 
sehr schwer lOsliche Verbindung mit Flaviansaure (I-Naphthol-2,4-dinitro-7 -sulfon
saure). Das Arginin ist rechtsdrehend. FUr das Arginin-Chlorid in wasseriger 
Losung bei geniigendem 'OberschuB von Salzsaure fand GULEWITSCHs bei 20 0 C 
(a) D = + 21,25 0• Bei der Trypsinverdauung von Fibrin hat jedoch KUTSCHER 
razemisches Arginin erhalten. Wie KOSSEL und WEISS fanden, wird das Arginin 
oder richtiger das Ornithin besonders leicht innerhalb des Proteinmolekiils durch 
Alkalieinwirkung razemisiert. Das razemische Arginin kann seinerseits, wie 
RIESSER' zeigte, durch Spaltung mittels Arginase, welche Spaltung asymmetrisch 
verlauft, das l-Arginin liefern. Bei bakterieller Zerseztung hat man aus Arginin, 
Ornithin Guanidin, Putreszin und c5-Aminovaleriansaure erhalten. 

Agmatin (Guanidobutylamin), 

/NH2 
CsHuN, = HN·C" 

NH· CH2 ·(CHs)s· CHsNHz' 
hat KOSSEL das von ihm durch Saurehydrolyse von Heringssperma erhaltene, spater von 
KUTSCHER und ENGELAND 6 im Mutterkorn gefundene, dem Arginin entsprechende Amin 
genannt. KOSSEL hat es auch synthetisch aus Zyanamid und Tetramethylendiamin gewonnen 
und damit die oben angegebene Konstitution festgestellt. Das Agmatin gibt mehrere, von 
KOSSEL beschriebene, kristallisierende Salze. Es wird von Phosphorwolframsaure gefii.llt. 

Beziiglich der Darstellung und Isolierung des Arginins und der anderen 
Hexonbasen aus Fliissigkeiten wie auch beziiglich ihrer quantitativen Bestim
mung wird auf groBere Handbiicher oder: ABDERHALDEN, Die biologischen 
Arbeitsmethoden, Abt. I, Teif 7, hingewiesen. 

CHs(NHz) 

d-Ornithin (a-d-Diaminovaleriansaure), C6H12NZOZ = (~:(~Hs) , ist kein primii.res 

COOH 
Spaltungsprodukt der EiweiBstoffe, entsteht aber aus Arginin beim Kochen mit Barytwasser. 
JAFFE 6, welcher diese Substanz entdeckt hat, erhielt sie als Spaltungsprodukt des Dibenzoyl
ornithins, der Ornithinsii.ure, welche in den Harn mit Benzoesii.ure gefiitterter Hiibner iiber
geht. Das Ornithin, welches von E. FIsCHER und spii.ter von SORENSEN? synthetisch dar
gestellt wurde, liefert, wie ELLINGER gezeigt hat, bei der Fii.ulnis Putreszin (Tetramethylen
diamin) C,HS(NHZ)2. Wie LOEWY und NEUBERGs gezeigt haben, geht das Ornithin auch im 
Organismus des Zystinurikers unter Abspaltung von COz in Putreszin iiber. 

Das Ornithin ist eine nicht kristallisierende, in wasseriger Ltisung alkalisch reagierende 
Substanz, welche mehrere kristallisierende Salze gibt. Es wird von Phosphorwolframsaure 
und mehreren Metallsalzen, nicht a.ber vou Silbernitrat und Barytwasser (Unterschied von 
Arginin) gefallt. Das salzsaure Ornithin ist rechtsdrehend, das synthetisch dargestellte ist 
inaktiv. Beim Schiitteln mit Benzoylchlorid und Natronlauge geht es in Dibenzoylornithin 
(Ornithursaure) iiber. Durch Spaltung von kiinstlich dargestellter razemischer Ornithursaure 
hat SORENSEN gezeigt, daB die natiirlich vorkommende Ornithursii.ure mit der rechtsdrehenden 
a-6-Dibenzoyldiaminova)eriansaure identisch ist. Salze und Derivate des Ornithins haben 
besonders KOSSEL und Mitarbeiter 9 beschrieben, und sie haben ebenfalls eine Methode zur 
Isolierung desselben aus Gemengen angegeben. 

Putreszin (Tetramethylendiamin) C,H1SNs = NH2(CHs),NHz, ist, auBer im Harne in 
einigen Fii.llen von Zystinurie, auch im Emmenthalerkii.se gefunden worden. Farblose Fliissig-

1 Zeitschr. f. physio!. Chem. 37 u. 44. s Ebenda 130. 3 Ebenda 27. 'KUTSCHER ebenda. 
28 u. 32; RIESSER ebenda 49. 6 KOSSEL, Zeitschr. f. physio!. Chem. 66 u. 68; ENGELAND 
und KUTSCHER, Zentralb!. f. Physio!. 24, S. 479. 6 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 10 u. 11. 
? FISCHER ebenda 34; SORENSEN, Zeitschr. f. physio!. Chem. 44. 8 ELLINGER, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 29; LOEWY und NEUBERG ebenda 43. 9 KOSSEL und FR. WEISS, Zeitschr. f. 
physio!. Chem. 68. 



Lysin. 125 

keit von spermaahnlichem Geruch; in Wasser leicht lOslich, schwer lOslich in Ather. Das 
Chlorhydrat ist schwer liislich in Alkohol von 96%. 

Diaminoessigsaure, CzHsNzOz = CH(NH.;)zCOOH, ist von DRECHSELl als Spaltungs
produkt des Kaseins beim Sieden mit Zinn und lSalzsaure erhalten worden. Sie kristallisiert 
in Prismen und gibt eine in kaltem Wasser wenig lOsliche, in Alkohol fast unliisliche Mono
benzoylverbindung, die zur Isoliprung der Saure benutzt werden kann. 

CH2(NH2) 

d.Lysin (a-e-Diaminokapronsaure), 
(C)H2>a 

C6H 14N20 2 = CH(NH2) ,ist zuerst von 

COOH 
DRECHSEL als Spaltungsprodukt des Kaseins entdeckt worden. Spater hat er 
und seine Schtiler wie auch KassEL und andere dasselbe als Spaltungsprodukt 
verschiedener Proteine gefunden. E. SCHULZE fand Lysin in Keimpflanzen von 
Lupinus luteus, WINTERSTEIN in reifem Kase. In graBter Menge, 28,8 0/ 0 , hat man 
es aus einem Protamin, dem Zyprinin a, erhalten (KassEL und DAKIN) 2. In einem 
Prolamin, dem Zein, hat man es nicht nachweisen kannen und in zwei anderen, 
dem Gliadin (aus Weizen) und dem Hordein (aus Gerste), hat man nur sehr kleine 
Mengen davon gefunden. 

Von E. FISCHER und WEIGERT 3 ist das Lysin synthetisch dargestellt worden. 
Dieses Lysin war das razemische, wahrend das aus EiweiB erhaltene immer optisch 
aktiv, und zwar rechtsdrehend, ist. Die Drehung hangt von der Konzentration 
und dem Sauregrade ab; und fUr das Chlorhydrat in zwei- bis ftinfprozentiger 
Lasung hat man (a) D = + 140 bis 15,5 0 gefunden. Durch das Erhitzen mit 
Barythydrat wird es razemisiert. Bei der Faulnis entsteht, wie ELLINGER ge
zeigt hat, aus dem Lysin Kadaverin (Pentamethylendiamin), CSHlO(NH2)2' und 
dieselbe Base wird im Organismus des Zystinurikers aus dem Lysin unter CO2-
Abspaltung gebildet (LOEWY und NEUllERG),1. 

Das Lysin ist in Wasser leicht 16slich, kristallisiert aber nicht. Die wasserige 
Lasung wird durch Phosphorwolframsaure, nicht aber von Silbernitrat und 
Barytwasser gefallt (Unterschied von Arginin und Histidin). Mit Salzsaure gibt 
es zwei Chlorhydrate und mit Platinchlorid ein durch Alkohol fallbares Chloro
platinat von der Zusammensetzung C6H14N202' H2PtCl6 + C2HsOH. Es gibt mit 
AgNOa zwei Silbersalze, eines von der Formel AgNOa + C4H14N20 2 und ein anderes 
von der Formel AgNOa + C6H 14N20 2 . HNOa. Mit Benzoylchlorid und Alkali 
geht das Lysin in eine gepaarte Saure, die Lysursaure, CsHdC7HsO)2N202 
(DRECHSEL), tiber, welche der Ornithursaure homolog ist und deren schwer 
lasliches saures Bariumsalz zur Abscheidung des Lysins benutzt werden kann s. 
Zur Erkennung des Lysins eignet sich auch gut das ziemlich schwer lasliche Pikrat, 
welches bei Zusatz von Natriumpikrat zu einer nicht zu verdtinnten Lasung des 
Hydrochlorates sich ausscheidet. 

Kadaverin (Pentamethylendiamin) C5H14Nz = NHz(CHz)sNHz hat dasselbe Vor
kommnis wie das Putreszin. Farbl?se, nach Sperma und Piperidin riechende Fliissigkeit, 
die in Wasser und Alkoholleicht, in Ather schwer loslich ist. Das Chlorhydrat ist leicht liislich 
in Alkohol. Wie das Putreszin wird es von Alkaloidreagenzien gefallt. 

Der Ubersicht halber werden hier zuletzt die in einigen, in den vorigen Ta
bellen nicht vorkommenden Proteinen gefundenen Mengen der drei Hexonbasen 
(in Gewichtsprozenten) tabellarisch zusammengestellt. 

1 Ber. d. KgI Sachs. Gesellsch. d. Wiss. 44. 2 DRECHSEL, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 
1891 und Ber. d. d. chern. Gesellsch. 25; s. im iibrigen ABDERHALDEN, Bioch. Handlexikon, 
Bd. 4, 9 u. 11. 3 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 3/). 'ELLINGER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 29; 
LOEWY und NEUBERG ebenda 43. 5 DRECHSEL, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 28; vgl. auch 
WILLDENOW, Zeitschr. f. physiol. Chem. 2/). 



126 

Sturinl ••••• 

Zyprinin (II)'. . . 
lUldere ProtaDllllel 
Histonel ...... . 
Syntonin (aus Fleisch)Z 
Heterosyntonose a . . . 
Prot08yntonose a . . . . 
EiweiIl aus Kiefersamen 8 

GluteDkasein 1 ••••• 

Glutenproteinel . • • • . 
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58,2 
4,9 

62,5-87,4 
14,36-15,52 

5,06 
8,53 
4,55 

10,9-11,3 
4,4 

2,75-3,13 

Lysin 

12,0 
28,8 
o 

7,7-8,3 
3,26 

3,08-7,03 
3,08 

0,25-0,79 
2,15 
0,0 

Histidin 

12,9 
o 
o. 

1,21-2,34 
2,66 

0,37-1,12 
3,35 

0,62-0,78 
1,16 

0,43-1,53 

1 KOSSEL und KUTSCHER, Zeitschr. f. physiol. Chem. Sl. a HART ebenda SS. 8 SClIULZE 
und WINTERSTEIN e~enda SS; vgl. auch KOSSEL, Ber. d. d. chem. Gesellsch. S4, S. 3236. 
, KOSSEL und DA.XIN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 49. 

Unter den ala Hydrolyseprodukten der EiweiBstoffe gefundenen Oxydi
aminosauren sind folgende zu nennen. 

Oxydiaminosebazinsaure (?), c,.oHzoNz06' hat WOHLGEMUTHl aus einem Nukleo
proteid der Leber als Kupfersalz isoliert. Die freie Saure wurde in kleinen weiIlen Plii.ttchen 
erhalten. Sie war schwer loslich in heiIlem Wasser, unloslich in kaltem und in Alkohol. In 
Salzsaure gelost war sie optisch inaktiv. Die schOn krista.llisierende Phenylzyanatverbindung 
hatte den SchmelzpuDkt 2060 C. 

Dioxydiaminokorksaure, CsHlaN"zOa, hat SKRAupa bei der Hydrolyse des Kaseins 
mit Salzsaure erhalten. Das Kupfersalz krista.llisiert als duDkelblauviolette Rosetten, die 
aus langen, unregelmaBigen, rechteckigen Platten zusammengesetzt sind. Es ist in kaltem 
Wasser recht leicht loslich. Die freie Saure kristallisierte in farrenkrautahnlichen Gebilden. 
AuBer dieser Saure erhielt SKRAUP zwei andere Sauren, die er als Kaseansaure, C.H1aNa0 7, 

und Kaseinsaure, c,.zHu Nt0 6, bezeichnet hat. Die Kaseansaute kristallisiert, schmilzt 
bei 190-1910 0, ist dreibasisch und wahrscheinlich eine Oxydiaminosil.ure. Die Kaseinsii.ure 
ist zweibasisch und kommt in zwei Modifikationen vor. Die eine, die bei 2280 schmilzt, 
war schwach rechtsdrehend; die andere, bei 2450 C schmelzende Modifikation war optisch 
inaktiv. Beide kristallisieren, die inaktive jedoch in weniger gut ausgebildeten Formen. Die 
Kaseinsii.ure scheint ebenfalls eine Oxydiaminosaure zu sein. 

Diaminotrioxydodekans8ure, c,.zHzaNz05' ist eine von E. FIsHER und ABDER
HALDEN 8 durch Hydrolyse des Kaseins gewonnene Saure, welche der Kaseinsaure von SKRAUP 
nahe zu stehen scheint, von ihr jedoch in optischer Hinsicht sich unterscheidet. Die Saure 
ist n.ii.mlich schwach linksdrehend, (a) D ungefahr = - 9°. Die Saure kristallisiert in Blatt
chen, die zu Rosetten oder kugeligen Aggregaten verwachsen sind. Sie schmeckt schwach 
bitter, gibt ein kristallisierendes, in starker Salzsii.ure schwer losliches Chlorhydrat und ein 
kristallisierendes Kupfersalz. 

II. Znsammengesetzte Proteine (Proteide) . 
.Als zusammengesetzte Proteine oder, mit dem von HOPPE-SEYLER ein

gefiihrten Namen, Proteide werden hier Stoffe bezeichnet, welche ala organische 
Spaltungsprodukte einerseits EiweiBstoffe (mit deren Zerfallsprodukten) und 
anderseits irgendwelche andere, nicht eiweiBartige Stoffe, Kohlehydrate, 
Nukleinsauren oder Farbstoffe liefern. 

In neuerer Zeit hat man es wahrscheinlich machen wollen, daB die sog. 
Proteide nichts anderes ala salzartige Verbindungen zwischen EiweiB und anderen 
Stoffen sind. Dies gilt zwar fiir die Verbindungen von Nukleinsauren mit Prot
aminen und Histonen; aber sonst fehlen noch eindeutige Beweise fUr eine solche 
Annahme. Dementsprechend wird hier der Gruppenname Proteide bis auf wei
teres beibehalten. 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. S7 und Zeitschr. f. physiol. Chern. 44. 2 Ebenda 42_ 
1I Ebenda 42. 
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Die bisher bekannten Proteide konnen auf drei Hauptgruppen verteilt 
werden, namlich: Glykoproteide, Nukleoproteide und Chromoproteide. Von 
dies en diirften die letztgenannten (Hamoglobin und Hamozyanin) am passend
sten in einem folgenden Kapitel (Kapitel 5 iiber das Blut) abgehandelt werden_ 

A. Glykoproteide. 
Als Glykoproteide bezeichnet man diejenigen Proteide, welche bei ihrer 

Zersetzung als nicht eiweillartige Komponenten Kohlehydrate oder Derivate
von solchen, aber keine Purinkorper liefern. Die Glykoproteide sind teils phos
phorfrei (Muzinsubstanzen, Chondroproteide und Hyalogene), teils phosphor
haltig (Phosphoglykoproteide). 

Die phosphorfreien Glykoproteide konnen je nach der Natur des abspalt
baren Kohlehydratpaarlings auf zwei Hauptgruppen ·verteilt werden, namlich 
Muzinsubstanzen und Chondroproteide. Die ersteren liefern bei hydrolytischer 
Spaltung zuletzt einen Aminozucker, das Glukosamin, welches in einigen als eine 
gepaarte Schwefelsaure, Mukoitinschwefelsaure, und in anderen in anderer 
Weise an dem Eiweill gebunden in dem Glykoproteidmolekiile enthalten ist. 
In den Chondroproteiden dagegen ist der mit EiweiB verbundene Paarling eine
Chondroitinschwefelsaure, die einen anderen Aminozucker, das Chondros
amin, enthaIt (LEVENE und J. LOPEZ-SUAREZ)!. Diese Aminozucker und ge
paarten Sauren Bollen in den Kapiteln 3 und 10 naher besproch,en werden. 

1. Muzinsubstanzen. 
Den einfachen Proteinen gegeniiber sind die Muzinsubstanzen armer an 

Stickstoff und in der Regel auch nicht unbedeutend armer an Kohlenstoff. Del" 
Kohlehydratkomplex ist in den Mukoiden und ein paar Muzinen M ukoitin
schwefelsaure. Sonst ist er, wie die Untersuchungen von FR. MULLER2 und 
seinen Schiilern, vor allem aber von SCHMIEDEBERG gezeigt haben, anderer Art. 
Nach SCHMIEDEBERG kommt er in den Muzinen als ein Hyaloidin vor, welches. 
als Hydrolyseprodukte 2 Glukosamin-, 2 Hexose- und 1 Essigsauremolekiilliefert. 
und mit dem EiweiB fest verbunden ist. Die Muzinsubstanzen konnen unter
einander sehr verschiedenartig sein, und dementsprechend unterscheidet man 
auch zwei Gruppen, die echten Muzine und die Mukoide. 

Die ech ten M uzine sind dadurch charakterisiert, daB ihre natiirlichen 
oder mit einer Spur Alkali dargestellten Losungen schleimig faden~iehend sind 
und mit Essigsaure einen, in einem "Oberschusse der Saure unloslichen oder 
jedenfall sehr schwer loslichen Niederschlag geben. Die M ukoide zeigen ent
weder diese physikalische Beschaffenheit nicht oder sie haben andere Loslichkeits
und Fallbarkeitsverhiiltnisse. Wie es "Obergangsstufen zwischen verschiedenen 
EiweiBstoffen gibt, so gibt es auch solche zwischen echten Muzinen und Mukoiden. 
und eine scharfe Grenze zwischen diesen zwei Gruppen laBt sich nicht ziehen. 

Ebensowenig laBt sich gegenwartig eine scharfe Grenze zwischen eigent
lichen Eiweillstoffen und Muzinen bzw. Mukoiden ziehen, seitdem man aua. 
mehreren EiweiBstoffen Kohlehydratkomplexe abgespaltet hat, und da man aus 
Eierklar sog. genuine EiweiBstoffe isoliert hat, die auch Glukosamin liefern 
konnen. Die sehr schwankenden Mengen Glukosamin, die man aus dem kristalli
sierten Ovalbumin in verschiedenen Fallen erhalten hat, machen es jedoch zweifel
haft, ob es sich nicht hier urn beigemengte Glykoproteide gehandelt hat (vgl. S. 66, 67)_ 

Echte Muzine werden von den groBen Schleimdriisen, von gewissen sog. 
Schleimhauten wie auch von der Haut der Schnecken und anderer Tiere-

I Journ. of bioI. Chern. 36. 2 VgI. FR. MULLER, Zeitschr. f. BioI. 42, wo man auch die 
einschlagige Literatur findet, ferner LANGSTEIN, Die Bildung von Kohlehydraten aus EiweiJ3. 
Ergebnisse d. PhysioI. 1, Abt.l und O. SOHMIEDEBERG,. Arch. f. expo Path. u. Pharm. 87_ 
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abgesondert. Echtes Muzin kommt auch neben Mukoid in dem Nabelstrange vor. 
Bisweilen, wie bei Schnecken und in der Hiille der Eier von Frosch (GacosA) 
und Barsch (HAMMARsTEN)l, findet sich eine Muttersubstanz des Muzins, ein 
Muzinogen, welches von Alkalien in Muzin iibergefiihrt werden kann. Mukoide 
Substanzen sind dagegen beispielsweise in Ovarialzysten, in der Kornea, dem 
Glaskorper, dem Hiihnereiweill (Ovomukoid) und in gewissen Aszitesfliissigkeiten 
gefunden worden. Das sog. Sehnenmuzin, welches nach Untersuchungen von 
LEVENE, CUTTER und GlES 2 ChondroitinschwefeIsaure oder eine verwandte 
Substanz enthalt, kann nicht zu den Muzinen, sondern muB wie' das Chondro
mukoid und das Osseomukoid zu den Chondroproteiden gerechnet werden. Da 
die Muzinfrage noch nicht hinreichend studiert ist, konnen gegenwartig keine 
ganz sicheren Angaben iiber das Vorkommen der Muzine und der Mukoide ge
macht werden, und zwar um so weniger, als unzweifelhaft in gewissen Fallen 
nicht muzinartige Substanzen als Muzine beschrieben worden sind. 

Eehte Mnzine. Bisher sind nur wenige Muzine in, wie es scheint, annahernd 
reinem, durch die verwendeten Reagenzien nicht verandertem Zustand erhalten 
worden. Die Elementaranalysen dieser Muzine haben folgende Zahlen gegeben: 

C H N S 
Schleimhautmuzin (der Luftwege) ••• 48.26 6,91 10,7 1,4 (FR. MULLER)3 
Submaxillarismuzin •......•.• 48,84 6,80 12,32 0,84 (HAMMARSTEN)3 
Schneckenmuzin • . . . . . . • . • . 50,32 6,84 13,65 1,75 (HAMMARSTEN)3 
Synoviamuzin • . . . . . . . . • . . 51,05 6,53 13,01 1,34 (v. HOLST)' 

Aus dem Schleimhautmuzin erhielt MULLER 35% und aus dem Submaxillaris
muzin 23,5% Glukosamin. 

Beim Sieden mit verdiinnten Mineralsauren erhalt man aus dem Muzin 
Azidalbuminat und albumoseahnliche Stoffe nebst reduzierender Substanz, die 
indessen nicht freies Glukosamin sein soll (STEUDEL, SCHMIEDEBERG) 6. Durch 
Einwirkung von stiirkeren Sauren auf Muzine oder Mukoide (OTom) 6 hat man 
mehrere Spaltungsprodukte der Eiweillstoffe, wie Leuzin, Tyrosin, Glykokoll, 
Glutaminsaure, Oxalsaure, Guanidin, Arginin, Lysin und Huminsubstanzen, und 
ferner Spaltungsprodukte der Kohlehydratgruppe, wie Lavulinsaure, erhalten. 
Von sehr verdiinnten Alkalien, wie von Kalkwasser, werden gewisse Muzine, 
wie das Submaxillarismuzin, leicht, andere wiederum, wie das sog. Sehnenmuzin, 
nicht verandert. LaBt man starkere Alkalilauge einwirken, so erhalt man aus 
dem Submaxillarismuzin Alkalialbuminat, albumose- oder peptonahnliche Stoffe 
und eine oder mehrere stark reduzierende und sauer reagierende Substanzen. 

Bei der peptischen Verdauung entstehen Albumosen und peptonahnliche 
Stoffe, die noch die Kohlehydratgruppe enthalten. Bei der tryptischen Ver
dauung werden auch einfachere Spaltungsprodukte wie Leuzin, Tyrosin und 
Tryptophan gebildet (POSNER und GlES) 7. Das Glukosamin wird, soweit bekannt, 
nicht durch proteolytische Enzyme, sondern erst bei mehr tiefgreifender Hydro
lyse durch Sauren abgespaltet. 

In der einen oder anderen Hinsicht konnen die verschiedenen Muzine etwas 
verschieden sich verhalten. So sind Z. B. Schnecken- und Sputummuzin in ver
diinnter Salzsaure von 1-2% 0 unloslich, wahrend die Muzine der Submaxillaris
drUse und des Nabelstranges darin loslich sind. Das eine Muzin wird von Essig
saure flockig, das andere dagegen als mehr oder weniger faserige, zahe Massen 
gefallt. Abgesehen hiervon sind samtlichen Muzinen jedoch gewisse Reaktionen 
gemeinsam. 

1 GUCOSA, Zeitschr. f. physiol. Chern. 7; HAMMARSTEN, PFLUGERS Arch. 36 und Skand. 
Arch. f. Physiol. 17. 2 LEVENE, Zeitschr. f. physiol. Chern. 31; CUTTER und GIES, Amer, 
Joum. of Physiol. 6. 3 FR. MULLER, Zeitschr. f. BioI. 42; HAMlIlARSTEN, Zeitschr. f. physioI. 
Chern. 12 und PFLUGERS Arch. 36. 4 Zeitschr. f. physiol. Chern. 43. 5 SCHMIEDEBERG, I. c.; 
STlilUDEL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 34. 6 Ebenda 42 u. 43. 7 Amer. Journ. of Physiol. 11. 
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In trockenem Zustande stellt das Muzin ein weiBes oder gelblich-graues 
Pulver dar. Feucht dagegen erhiilt man es als Fltickchen oder gelblich-weille, 
zahe Klumpen oder Massen. Die Muzine reagieren sauer. Sie geben die Farben. 
reaktionen der EiweiBstoffe. In Wasser sind sie nicht loslich, konnen aber mit 
Wasser und moglichst wenig Alkali neutral reagierende Losungen geben. Eine 
solche Losung gerinnt nicht beim Sieden; bei Zimmertemperatur gibt sie mit 
Essigsaure einen im "Oberschusse des Fallungsmittels fast unloslichen Nieder
schlag. Setzt man einer Muzinlosung 5-10% NaCI zu, so kann sie dann mit 
Essigsaure vorsichtig angesauert werden, ohne einen Niederschlag zu geben. Eine 
solche, angesauerte Losung wird von Gerbsaure reichlich gefaIlt; mit Ferro
zyankalium gibt sie keinen Niederschlag, kann aber bei geniigender Konzentration 
davon dickfliissig oder zahe werden. Eine neutrale Losung von Muzinalkali 
wird von Alkohol bei GegenwartvonNeutralsalz gefaIIt; sie gibt auch mitmehreren 
Metallsalzen Niederschlage. Wird das Muzin mit verdiinnter Salzsaure von etwa 
2% im Wasserbade erwarmt, so wird die Fliissigkeit allmahlich gelbbraun oder 
schwarzbraun und reduziert dann Kupferoxydhydrat in alkalischer Fliissigkeit. 

Das in groBeren Mengen am leiohtesten zu erhaltende Muzin, das Submaxillaris
muzin, kann man naoh einem von HAMMARSTEN angegebenen Verfahren, welohes 
auf der Losliohkeit dieses Muzins in sehr verdiinnter Chlorwasserstoffsaure und Fiillbar
keit duroh Verdiinnung mit Wasser basiert, leioht darstellen. Dasselbe Verfahren 
ist auoh fUr die Darstellung des Muzins des Nabelstranges brauohbar. Sonst werden 
die Muzine gewohnlioh duroh .Ausfallung mit Essigsaure dargestellt, wobei Verun
reinigung mit Nukleoalbuminsubstanzen nioht zu vermeiden sind. FUr die Darstellung 
des Sputummuzins war ein sehr umstandliohes Verfahren notwendig (FR. MULLER). 

Mukoide oder Muzinoide. Zu dieser Gruppe muB man bis auf weiteres aIle 
diejenigen phosphorfreien Glykoproteide rechnen, die weder echte Muzine noch 
Chondroproteide sind, wenn sie auch untereinander ein so verschiedenartiges 
Verhalten zeigen, daB man recht wohl mehrere Untergruppen von Mukoiden 
unterscheiden konnte. Zu den Mukoiden gehoren z. B. das Pseudom uzin und 
das diesem verwandte Kolloid, das Ovomukoid und andere Stoffe, die ihrer 
Verschiedenartigkeit wegen am besten je fiir sich gesondert in den betreffenden 
Kapiteln abgehandelt werden. 

Hyalogene. Mit diesem Namen hat KRUKENBERG1 eine Menge verschiedenartiger Stoffe 
bezeichnet, welche durch folgendes charakterisiert sein sollen. Durch Einwirkung von 
Alkalien sollen sie - unter .Abspaltung von Schwefel und etwas Stickstoff - in losliche, von 
ibm Hyaline genannte, stickstoffhaltige Produkte sich umsetzen, welche bei weiterer Zer
setzung reine Kohlehydrate Hefern sollen. Diese Hyaline diirften dem Hyaloidin von SCHMIE
DEBERG entsprechen oder diesem Stoffe jedenfalls sehr nahe stehen. Innerhalb dieser Gruppe 
konnen also sehr verschiedenartige Substanzen Platz finden, wie das N eossin 2 in den eBbaren 
ohinesischen Schwalbennestern, die Mem branine3 der DESCEMETschen Haut und des 
Linsenkapsels, das Spirographin' in den Spirographishiillen, das Hyalin' der Echino
kokkusblasen und das Onuphin8 in den Wohnrohren von Onuphis tubicola. Zu den Hyalo
genen konnen auch das sog. Muzin der Holothurien7, das Chondrosins der Gallert
schwamme u. a. gerechnet werden. 

2. Chondroproteide. 
Hierunter versteht man solche Glykoproteide, die als nicht eiweiBartige 

Komponenten eine kohlehydrathaltige Atherschwefelsaure, die Chondroitin
schwefelsaure, liefern. Als Reprasentant dieser Gruppe ist in erster Linie 
zu nennen das im Knorpel vorkommende Chondromukoid. Zu derselben 

1 Verhandl. d. physik.-med. Gesellsch. zu Wiirzburg 1883 und Zeitsohr. f. BioI. 22. 
2 KRUKENBERG, Zeitschr. f. BioI. 22; H. ZELLER, Zeitsohr. f. physiol. Chern. 86. 3 C. TH. 
MORNER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 18. 'KRUKENBERG, Wiirzburg. Verhandl. 1883 und 
Zeitschr. f. BioI. 22. 6 LUCKE, VIRCHOWS .Arch. 19 und KRUKENBERG, Vergleich. physiol. 
Stud. Reih. 1 u. 2, 1881; vgl. auch SCHMIEDEBERG in MALYS Jahresb. 46. 8 SCHMIEDEBERG, 
Mitt. a. d. zool. Stat. zu Neapel. 3. 1882. Zit. nach HOPPE·SEYLER, Handb., 6 . .Auf I., S. 153. 
'1 HILGER, PFLUGER.'l .Arch. 3. S KRUKENBERG, Zeitschr. f. BioI. 22. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 9 
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Gruppe hat man auch gerechnet die Mukoide aus Sehnen, Aorta und Sclerotica 
und ferner auch das unter pathologischen Verhaltnissen auftretende Amyloid. 
Wegen der eiweiBfiillenden Fahigkeit der Chondroitinschwefelsaure konnen auch 
unter Umstanden aus dem Harne Verbindungen von dieser Saure mit EiweiB, 
die ebenfalls als Chondroproteide aufzufassen sind, ausgefiillt werden. 

Das Chondromukoid, das sog. Sehnenmuzin und das Osseomukoid haben 
ihr groBtes Interesse als Bestandteile des Knorpels, des Bindegewebes und der 
Knochen, und aus dem Grunde sollen sowohl diese Stoffe wie ihr Spaltungs
produkt, die Chondroitinschwefelsaure (und die Mukoitinschwefelsaure) in einem 
folgenden Kapitel (10) abgehandelt werden. Dagegen diirfte das Amyloid, welches 
von einigen als ein Proteid, von anderen als ein besonderer EiweiBstof£ aufge
faBt worden ist, hier vielleicht seinen Platz finden konnen. 

Amyloid hat VIRCHOW eine unter pathologischen Verhaltnissen in inner en 
Organen, wie MUz, Leber und Nieren als' Infiltrationen und auf serosen Mem
branen als konzentrisch geschichtete Kornchen auftretende Proteinsubstanz 
genannt. Vielleicht kommt es auch als Bestandteil einiger Prostatasteine vor. 
Das in der Arterienwandung physiologisch vorkommende Chondroproteid ist 
allerdings, wie KRAWKOW zeigte, der echten Amyloidsubstanz verwandt, aber 
nach NEUJlERG1 mit ihr nicht identisch. 

HANSSEN hat das aus den sog. "Sagokornchen" der Amyloidmilz mechanisch 
isolierte intakte Amyloid untersucht und in demselben keine gepaarte Schwefel
saure nachweisen konnen. Nach seinen Untersuchungen wiirde also das wahre 
Amyloid kein Chondroproteid sein. MAYEDA 2 hat ebenfalls eine von Chondroitin
schwefelsaure freie Amyloidsubstanz dargestellt und auch die von H. EpPINGER3 

untersuchte Substanz, welche histologisch die Eigenschaften des Amyloids zeigte, 
war nach ihm wahrscheinlich ein EiweiBkorper, der auffallenderweise schwefelfrei 
sein sollte. Sie war auch frei von Kohlehydrat. Auf der anderen Seite hat aber 
HANSSEN die amyloiden Organe (Leber und MUz) bedeutend reicher an abspaltbarer 
Schwefelsaure als die normalen gefunden, und es ist also nicht ausgeschlossen, daB 
die Amyloidbildung Hand in Hand mit der Bildung eines Chondroproteides geht. 

Die von KBAWKOW und NEUJlERG dargestellten und analysierten Amyloid
praparate hatten ziemlich dieselbe Zusammenstellung: C 49,0--50,1 H 7-7,2, 
N 14--14,1 und S 1,8-2,80/ 0, Das Aortaamyloid von Mensch und Pferd enthielt 
bzw. C 49,6 und 50,5, H 7,2, N 14,4 und 13,8, S 2,3 und 2,5 %. Da man indessen 
keine geniigenden Kriterien fiir die Reinheit des analysierten Amyloids hat, 
sind diese Zahlen von zweifelhaftem Wert. 

Das Amyloid spaltet sich, iilteren Untersuchungen zufolge, durch Alkali
einwirkung in EiweiB und Chondroitinschwefelsaure und sollte dementsprechend 
nach KRA WKOW eine feste, vielleicht esterartige Verbindung von dieser Saure 
mit EiweiB sein. Dieses EiweiB sollte nach den Untersuchungen NEUJlEBGS 
basischer Natur und am meisten den Histonen vergleichbar sein. Mit dieser 
Angabe stimmen indessen nicht die Untersuchungen von MAYEDA, denn das 
von ihm dargestellte "Amyloidprotein" verhielt sich nicht wie ein Histon. Sein 
Gehalt an Hexonbasen war nicht groBer als derjenige der Proteinstoffe des 
normalen Organes, und dieses Amyloidprotein lieferte kein Histopepton. Die 
von EpPINGER untersuchte Substanz war dagegen reich an Diaminosauren und 
hatte einen ziemlich basischen Charakter. Allem Anscheine nach haben die ver
schiedenen Forscher mit verschiedenartigen Substanzen gearbeitet; und es ist wohl 
moglich, daB in den amyloiddegenerierten Organen teils Chondroproteide und teils 
Amyloidproteine vorkommen konnen, welche beide die Farbenreaktionen geben. 

1 KRAWKOW, Arch. f. expo Path. u. Pharm. 46, wo man auch die altere Literatur 
findet; NEUBERG, Verh. d. d. path. Gesellsch. 1904. 2 HANSSEN, Bioch. Zeitschr. 13; 
MAYEDA, Zeitschr. f. physio!. Chem. 1)8. 3 Bioch. Zeitschr. 127. 
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Das Amyloid ist eine amorphe, weiSe, in Wasser, .Alkohol, Ather, verdiinnter 
Salzsaure und Essigsaure unlosliche Substanz. Von konzentrierter Salzsaure 
oder .Alkalilauge wird das Amyloid gelost und gleichzeitig zersetzt. Beim Sieden 
mit verdiinnter Salzsaure liefern einige Amyloide Schwefelsaure und reduzierende 
Substanz, andere dagegen nicht. Vom Magensafte wird es nach KRAwx:ow, in 
ttbereinstimmung mit den meisten alteren Angaben, nicht gelOst. Es wird aber 
dabei derart verandert, daB es in verdiinntem Ammoniak lOslich wird, wahrend 
das genuine, typische Amyloid darin unloslich ist. Nach NEU13ERG wird dagegen 
das Amyloid (der Leber) sowohl von Pepsin wie von Trypsin verdaut, wenn auch 
langsamer als Fibrin, und es wird auch bei der Autolyse zerlegt, so daB eine Resorp
tion im Leben wohl denkbar ist. Das von HANSSEN untersuchte Amyloid der 
Sagomilz zeigte gegen Magensaft das von KRA WKOW angegebene Verhalten, 
und sowohl das Trypsin wie monatelange Autolyse waren ohne Einwirkung 
auf dasselbe. Das Amyloid MAYEDAS wurde allmahlich von Magensaft gelOst. 
Das Amyloid gibt die Xanthoproteinsaurereaktion und die Reaktionen von 
MILLON und ADAMKIEWIOZ-HoPKINs. Eine wichtige Eigenschaft des Amyloids 
ist sein Verhalten gewissen Farbenreaktionen gegeniiber. Es wird also von Jod 
rotbraun oder schmutzig violett, von Jod und Schwefelsaure violett oder blau, 
von Jodmethylanilin rot - besonders nach Zusatz von Essigsaure - und von 
Anilingriin rot gefiLrbt. Von diesen Farbenreaktionen sind diejenigen mit Anilin
farbstoffen die wichtigsten. Die Reaktion mit J od tritt weniger konstant auf 
und ist sehr von der physikalischen Beschaffenheit des Amyloids abhangig. Die 
Farbenreaktionen hangen angeblich von dem Chondroitinschwefelsaurekom
ponenten ab, was jedoch mit dem Verhalten des intakten Amyloids der Sagomilz 
(HANSSEN) und des Amyloidproteins MAYEDAS nicht stimmt. 

Beziiglich der Darstellung des Amyloids wird auf die oben zitierten Arbeiten 
hingewiesen. Die Amyloidfrage ist aber, wie man aus dem Obigen ersieht, sehr 
verwickelt und unklar. . 

Phosphoglykoproteide. Diese Gruppe umfaBt die phosphorhaltigen Glykoproteide. 
Diese liefern als Spaltungprodukte keine Purinbasen (Nukleinbasen). Sie sind also keine 
Nukleoproteide und diirlen dementsprechend nicht mit ihnen verwechselt werden. Bei der 
Pepsinverdauung kiinnen sie wie die Nukleoalbumine ein Pseudonuklein liefern, unterscheiden 
sich aber von den Nukleoalbuminen dadurch, daB sie beim Sieden mit verdiinnter Saure 
eine reduzierende Substanz geben. Von den Nukleoproteiden, welche ebenfalls reduzierendes 
Kohlehydrat liefern, unterscheiden sie sich dadurch, daB sie, wie oben bemerkt, keine Purin
basen liefern. 

Es sind bisher nur zwei phosphorhaltige Glykoproteide bekannt; in erster Linie das 
in Karpfeneiern vorkommende, von WALTER1 naher studierte Ichthulin, welches eine Zeit
lang als ein Vitellin aufgefaBt wurde. Aus dem Pseudonuklein des Ichthulins stellte WALTER 
eine reduzierende Substanz dar, die mit Phenylhydrazin eine gut kristallisierende Verbindung 
gab (s. im iibrigen Kap. 13). 

Ein anderes Phosphoglykoproteid ist das von HAMMARSTEN 2 aus der EiweiBdriise von 
Helix Pomatia isolierte Helicoproteid. Es hat die Zusammensetzung C 46,99; H 6,78; 
N 6,08; S 0,62; P 0,47%. Durch Alkalieinwirkung kann ein gummiahnliches, linksdrehendes 
Kohlehydrat, tierisches Sinistrin, abgespaItet werden. Beim Sieden mit einer Saure 
Iiefert es eine rechtsdrehende reduzierende Substanz. 

Zu dieser Gruppe gehiirt wahrscheinlich auch ein von SCHULZ und DITTHORN 3 in der 
EiweiBdriise des Frosches ge£undenes Proteid, welches nicht Glukosamin, sondern Galaktos
amin gab. 

B. Nukleoproteide. 
Mit dem Namen Nukleoproteide bezeichnet man diejenigen zusammen

gesetzten Proteine, welche als nachste Spaltungsprodrukte EiweiB und Nuklin
~aure liefern. 

1 Zeitschr. f. physio!. Chern. Iii. 2 HAMlI!ARSTEN, PFLUGERS Arch. 36. 3 Zeitschr. f. 
physio!. Chem. 29. 

9* 
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Die Nukleoproteide scheinen in dem· Tierkorper weit verbreitet zu sein. 
Sie kommen hauptsachlich in den Zellkernen als SaIze von Nukleinsaure und 
Histon oder Protamin, aber auch in unbekannter Form in dem Protoplasma 
der Zellen vor. Durch den Zerfall der Zellen kOJillen sie in die tierischen Fliissig
keiten iibergehen, und man hat auch N ukleoproteide in dem Blutserum und anderen 
Fliissigkeiten gefunden. 

Die Nukleoproteide hat man aufgefaBt als Verbindungen von EiweiB mit 
einer Seitengruppe, welche von KOSSEL als prosthetische Gruppe bezeichnet 
wird. Diese Seitenkette, welche den Phosphor enthalt, kann durch Alkaliein
wirkung als Nukleinsaure abgespalten werden. Das EiweiB kann verschiedener 
Art sein. Es ist in einigen Fallen Histon, und zu den N ukleoproteiden rechnet 
man auch die Verbindungen zwischen Nukleinsaure und Protaminen. Die Ver
bindung zwischen Protamin resp. Histon und Nukleinsaure ist von saIzartiger 
Natur und moglicherweise anderer Art als die Verbindung zwischen EiweiB und 
Nukleinsaure in den anderen Nukleoproteiden. Die hier folgenden Angaben iiber 
Nukleoproteide beziehen sich auch nur auf die nicht aus Protamin oder Histon, 
sondern aus anderem EiweiB und Nukleinsaure bestehenden Nukleoproteide. 
Diese letzteren konnen indessen nicht nur durch Verschiedenheiten der EiweiB
komponenten, sondern auch durch solche der Nukleinsauren untereinander 
verschiedenartig sein. Es gibt namlich verschiedene Nukleinsauren, von denen 
z. B. einige eine Pentose, andere dagegen ein Hexakohlehydrat enthalten. Auch 
beziiglich des Gehaltes an Purin- und Pyrimidinbasen (s. unten) sind die Nuklein
sauren untereinander verschiedenartig. 

Die nativen N ukleoproteide haben einen wechselnden, meistens nicht sehr 
hohen Gehalt an Phosphor, welcher in den meisten, bisher untersuchten Nukleo
proteiden zwischen 0,5 und 1,6% schwankte. Sie enthalten auch regelmaBig 
Eisen, und bei Oktopoden hat HENZEl ein kupferhaltiges aber eisenfreies Nukleo
proteid mit 0,96% Kupfer beobachtet. Die Nukleoproteide verhalten sich wie 
schwache Sauren, die meistens sehr viel EiweiB im Molekiile enthalten. Sie geben 
deshalb die gewohnlichen EiweiBreaktionen und stehen hierdurch in ihrem Ver
halten den EiweiBstoffen nahe. Sie scheinen Verbindungen von wechselnden 
Mengen EiweiB mit Nukleinsauren zu sein. Samtliche Nukleoproteide sind in 
Wasser nicht lOsliche Stoffe, deren Verbindungen mit Alkali in Wasser lOslich 
sind. Aus einer solchen Losung kann das Proteid mit Essigsaure ausgefallt werden, 
und der Niederschlag lOst sich nur mehr oder weniger schwer, in gewissen Fallen 
fast gar nicht, in einem UberschuB der Saure. In sehr verdiinnter SaIzsaure 
lost er sich dagegen regelmaBig leicht. Hierdurch ahneln diese Proteide den 
Nukleoalbuminen und den Muzinsubstanzen, unterscheiden sich aber von beiden 
dadurch, daB sie bei der Hydrolyse Purinbasen liefern. Von den Nukleoalbuminen 
unterscheiden sich ferner die Nukleoproteide nach PLIMMER und SCOTT 2 dadurch, 
daB NatronhydratlOsung von 1 % aus den Nukleoalbuminen, nicht aber aus den 
N ukleoproteiden, Phosphorsaure abspaltet. Die N ukleoproteide geben die Farben
reaktionen des EiweiBes; sie sind, soweit man sie bisher untersucht hat, nicht 
links-, sondern rechtsdrehend (GAMGEE und JONES) 3. 

Die Nukleoproteide werden leicht denaturiert. Die in Wasser losliche Alkali
verbindung erfahrt beim Erhitzen ihrer moglichst neutralen Losung eine Zer
setzung, wobei geronnenes EiweiB sich ausscheidet und ein phosphorreicheres, 
eiweiBarmeres Proteid von starker saurem Charakter in Losung bleibt. Auch durch 
Einwirkung von schwachen Sauren und von Magensaft findet ein ahnlicher Abbau 
statt, wobei das abgespaltete EiweiB gelOst wird, wahrend das phosphorreichere 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. lili. 2 PLIMMER und F. H. SCOTT, zit. nach Bioch. Zentralbl. 
8, S. 109. 3 HOFMEISTERS Beitrage 4. 
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Nukleoproteid als sog. N uklein (MIESCHER, HOPPE-SEYLER)1 oder "echtes 
Nuklein" ungelOst zuriickbleibt. Da das echte Nuklein nichts anderes als ein 
teilweise abgebautes, eiweiBarmeres Nukleoproteid von je nach der Starke 
des Eingriffes wechselnder Zusammensetzung ist, so scheint der Name Nuklein 
als Bezeichnung hierfiir eigentlich iiberfliissig zu sein. Auf der anderen Seite 
hat aber das Nuklein andere Eigenschaften als die nativen Nukleoproteide, 
und da es zu den letzteren in derselben Beziehung wie das Pseudonuklein zu den 
N ukleoalbuminen steht, mogen sowohl die N ukleine wie die Pseudo- oder Para
nukleine hier eine kurze Erwahnung finden. 

Nukleine oder echte Nukleine entstehen, wie oben gesagt, bei der peptischen Verdauung 
oder bei schwacher Saurebehand.lung der Nukleoproteide. Hierbei ist indessen zu beachten, 
daB die Nukleine der Wirkung des Magensaftes nicht ganz widerstehen, und ferner, daB 
wenigstens ein Nukleoproteid, namlich eines aus der Pankreasdriise, fast ohne Nukleinrest 
yom Magensafte gelost werden kann (UMBER, MILROY) 2. Die Nukleine sind reich an Phosphor, 
gegen 5% und dariiber. Nach LIEBERMANN 3 kann man aus echtem Nuklein (Hefenuklein) 
Metaphosphorsaure abspalten. Durch Alkalilauge werden die Nukleine in EiweiB und Nuklein
saure zerlegt. Umgekehrt kann man mit Nukleinsaure EiweiBstoffe in saurer Losung faIl en. 
und in dieser Weise sind namentlich von MILROY Verbindungen von Nukleinsaure mit EiweiB 
dargestellt worden, die den echten Nukleinen in gewissen Hinsichten recht ahnlich sind. 
AIle Nukleine geben beim Sieden mit verdiinnten Sauren Purinbasen (sog. Nukleinbasen). 
Die Nukleine verhalten sich wie ziemlich starke Sauren. 

Die Nukleine sind farblos, amorph, unloslich oder nur sehr wenig lOslich in Wasser. 
In Alkohol oder Ather sind sie unIoslich. Von verdiinnten Alkalien werden einige leichter 
und andere schwerer gelost. Die Nukleine geben die Biuretpro be und die MlLLoNsche Reaktion. 
Sie zeigen eine groBe Affinitat zu vielen Farbstoffen, besonders basischen, und nehmen solche 
aus wasseriger oder schwach alkoholischer Losung begierig auf. Beim Verbrennen liefern 
sie eine schwerverbrennliche, sauer reagierende Kohle, welche Metaphosphorsaure enthalt. 

Das Prinzip der Darstellung ist kiinstliche Pepsinverdauung und Reinigung des Unge
lOsten durch wiederholte Auflosung in Alkali und Fallung mit Saure. 

Pseudonukleine oder Paranukleine. Diese Stoffe erbii.lt man (vgl. S. 81) als unlos
lichen Riickstand bei der Verdauung von gewissen Nukleoalbuminen oder Phosphoglyko
proteiden mit Pepsinchlorwasserstoffsaure, wobei man indessen nicht iibersehen dad, daB 
das Pseudonuklein bei zu hohem Sauregehalt und zu energischer Pepsinverdauung allmahlich 
gelOst werden kann. Dementsprechend kann man auch, wenn man die Relation zwischen dem 
Siiuregrade und der Substanzmenge nicht passend wahlt, die Entstehung eines Pseudonukleins 
bei der Verdauung gewisser Nukleoalbumine vollstiindig iibersehen. Die Pseudonukleine 
enthalten Phosphor, welcher, wie LIEBERMANN4 gezeigt hat, durch Mineralsauren als Meta-
phosphorsaure abgespalten werden kann. .. 

Die Pseudonukleine sind amorphe, in Wasser, Alkohol und Ather unlosliche Stoffe, 
die von verdiinnten Alkalien und BarythydratlOsung leicht gelOst werden. Von Bariumhydrat
losung werden sie unter Abspaltung von Phosphorsaure leicht zersetzt und unterscheiden 
sich nach GIERTZ 5 hierdurch von den echten Nukleinen, welche von Baryt weder gelOst noch 
zersetzt werden. In"Sehr verdiinnten Sauren sind sie nicht lOslich und konnen dementsprechend 
aus ihren Losungen in schwachem Alkali durch Ansauern ausgefiillt werden. Sie geben starke 
EiweiBreaktionen aber keine Purinbasen. 

Das Prinzip der Darstellung dasselbe wie fiir die Nukleine. 

Abbauprodnkte der Nnkleoproteide. 
Die Histone und Protamine sind schon in dem Vorigen abgehandelt worden. 

Die in anderen nativen Nukleoproteiden eingehenden EiweiBstoffe, die moglicher
weise auch als SaIze von Nukleinsauren sich vorfinden, sind ihrer Natur nach 
nicht naher bekannt, und als Abbauprodukte der Nukleoproteide kommen also 
hier nur die Nukleinsauren und ihre weiteren Zersetzungsprodukte in Betracht. 

1. Die Nukleinsiiuren. 
Die Nukleinsauren sind Phosphorsaureverbindungen, von noch nicht sicher 

erforschter Art, mit Purin- resp. Pyrimidinbasen und einem Kohlehydrat. Man 

1 HOPPE-SEYLER, Med. chern. Unters. S. 452. 2 UMBER, Zeitschr. f. klin. Med. 43; 
MILROY, Zeitschr. f. physiol. Chern. 22. 3 PFLUGERS Arch. 47. 4 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 
21 und Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1889. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 28. 
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unterscheidet solche Nukleinsauren, die nur eine Purin- oder Pyrimidinbase, 
mit Phosphorsaure und Kohlehydrat verbunden, im Molekiile enthalten, wie z. B. 
Guanyl- und Inosinsaure, von solchen, 'wie z. B. die Hefenukleinsaure, die mehrere 
Purin- und Pyrimidinbasen enthalten. Die ersteren werden einfache Nukleinsauren 
oder Mononukleotide, die letzteren echte Nukleinsauren oder Polynukleo
tide genannt. 

Die Polynukleotide sind aus mehreren, in der Regel aus je vier Mononukleo
tiden aufgebaut und sind dementsprechend Tetranukleotide. Aus dem Pankreas 
hat allerdings FEULGEN eine mehr komplizierte Nukleinsaure, von ihm "Guanyl
nukleinsaure" genannt, dargestellt, die eine Verbindung zwischen 1 Mol. Guanyl
saure und 1 Mol. Tetranukleotid sein soli. E. liAMMARsTEN hat, ebenfalls aus 
Pankreas, eine noch mehr komplizierte Nukleinsaure, die eine Verbindung zwischen 
2 Mol. Guanylsaure und 1 Mol. Tetranukleotid zu sein scheint, erhalten. Die 
Angaben fiber diese, von FEULGEN als "zusammengesetzte" oder "gemischte", von 
E.lIAMMARSTENl als "gekoppelte" bezeichnete Nukleinsauren, weichen indessen 
derart voneinander ab, daB man weitere Untersuchungen abwarten muB. Sieht 
man deshalb vorlaufig von diesen Sauren ab, so kennt man mit Sicherheit als 
die am meisten zusammengesetzten Polynukleotide nur solche, die hochstens 
aus vier Mononukleotiden bestehen, also Tetranukleotide. 

Ein Mononukleotid, die Inosinsaure, enthalt die Purinbase Hypoxanthin. 
Sonst hat man in den Nukleinsauren von Purinbasen nur Guanin und Adenin 
gefunden. Von Pyrimidinbasen hat man aus den tierischen N ukleinsauren Thymin 
und Zytosin, aus den vegetabilischen Urazil und Zytosin erhalten. 

Das Kohlehydrat ist in den pflanzlichen Nukleinsauren und in drei aus 
tierischen Organen erhaltenen Mononukleotiden, Guanylsaure, Adenylsaure und 
Inosinsaure, eine Pentose, namlich d-Ribose 2• Die Natur des in den tierischen 
Polynukleotiden enthaltenen Kohlehydrates ist noch nicht sicher bekannt. Es 
soli jedenfalls weder Glukose noch eine andere bekannte Hexose, sondern, nach 
FEULGEN 3 eher ein noch nicht naher definierbares Hexakohlehydrat sein, welches 
in gewissen Hinsichten dem Glukal ahnelt und einen Furankern und eine echte 
Aldehydgruppe enthalt. Nach LEvENE 4 war das von ihm aus Adeninhexosid 
aus Hefe gewonnene Kohlehydrat eine Ketohexose, deren Phenylosazon dem 
Gulosazon sehr ahnelte. 

Die Eigenschaften und die Konstitution der Nukleinsauren, soweit man 
die letzteren bisher kennt, sind wesentlich durch die Arbeiten von KOSSEL und 
seinen Schfilern, von SCHMIEDEBERG, STEUDEL, LEVENE und Mitarbeitern, wie 
auch in neuerer Zeit von FEULGEN, W. JONES und Mitarbeitern und von THANN
HAUSER und DORFMULLER5 erforscht worden. 

Die Tetranukleotide oder, wie man sie auch genannt hat, die echten Nuklein
sauren, welche also auBer den zwei Purinbasen und dem Zytosin, Urazil oder 
Thymin enthalten, zeigen aIle die Relation P: N = 4: 15. In den Mononukleo
tiden ist die Relation selbstverstandlich eine andere je nach der Art der vor
handenen Base. In der Guanylsaure ist sie also 1:5 und in der Inosinsaure 1 :4. 

Bei der Hydrolyse werden, je nach der Intensitat der Einwirkung und der 
Art des Spaltungsmittels, wesentlich verschiedene Resultate erhalten. Bei voll
standiger Hydrolyse erhalt man die Hauptkomponenten, Phosphorsaure, Purin
und Pyrimidinbasen und Kohlehydrat, bzw. Umwandlungsprodukte desselben. 

1 R. FEULGEN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 108 u.123; E. RAMMARSTEN ebenda 109,r:mit 
E. JORPES ebenda 118. 2 LEVENE und JACOBS, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 42 u. 43; RAISER 
und WENZEL, Monatsh. f. Chern. 31. 3 Zeitschr. f. physioI. Chern. 92; vgI. auch STEUDEL 
und E. PEISER ebenda 132. 4 Journ. of bioI. chem.li9. 6 Da die zahlreichen Literaturangaben 
hier nicht Platz finden konnen, wird hauptsachlich auf (ABDERHALDENS) Bioch. Randlexikon 
10 (Ergii.nzungsband 3) und Randb. d. bioI. Arbeitsmeth., Abt. I, Teil 8 hingewiesen. 
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Hierbei diirfte jedoch auch Urazil sekundar aus dem Zytosin entstehen konnen. 
Die Purinbasen spalten sich viel leichter als die Pyrimidinbasen ab, und dem
entsprechend kann die Hydrolyse so geleitet werden, daB man nur Pyrimidin
und keine Purinnukleotide erhiiJ.t. Bei besonders milder, kurzdaue.rnder Hydro
lyse mit wenig Schwe£elsaure hat man aus einer, Thymin enthaltenden echten 
Nukleinsaure eine Saure, die sog. Thyminsaure (KOSSEL und NEUMANN, 
Thymosinsaure nach STEUDEL und PEISER) erhalten, die noch die vier Kohle
hydratgruppen, aber keine Purinbasen, sonde.rn nur die beiden Pyrimidinbasen 
Thymin und Zytosin enthalt. Diese Saure gibt ein in Wasser sehr leicht losliches, 
durch Alkohol £allbares Bariumsalz von der Formel CaaH41028N6P4B~, und da 
sie zwei Kohlehydratgruppen enthalt, die nicht an Basen gebunden sind, ist sie 
sehr reaktions£ahig und gibt eine sehr schOne Aldehydreaktion mit £uchsinschwe£
liger Saure. 

Die nach milder Hydrolyse mit n-Salzsaure bei 60 0 C wahrend 3-5 Minuten unter 
Abspaltungder Purinbasen auftretendeAldehydreaktion nenntFEULGEN l Nuklealreaktion. 
Diejenigen Nukleinsauren (Thymonukleinsauren), welche nicht Pentose, sondern das unbe
kannte Hexakohlehydrat enthalten und welche nicht direkt, sondern erst nach milder Hydro
lyse die Reaktion geben, nennt er Nuklealkorper. Bei Anwendung von dieser Reaktion 
kann der Zellkern noch als morphologisches Gebilde bestehen, und diese Reaktion iilt deshalb 
von Bedeutung fiir den Nachweis von Thymonukleinsauren in Zellen und Geweben. 

Von besonderem Interesse ist die von LEVENE und JACOBS ausge£iihrte 
Hydrolyse der pentosehaltigenNukleinsauren bei neutraler oder, wenn es um die 
Gewinnung der Pyrimidinkomplexe der vegetabilischen N ukleinsauren sich handelt, 
bei von Ammoniak alkalischer Reaktion durch Erhitzen auf hohere Temperatur 
im Autoklaven oder im Einschmelzrohre. Hierbei wird die Bindung mit Phosphor
saure in dem Mononukleotide gelost, wahrend die Bindung zwischen Pentose 
und Purinbase bestehen bleibt. Man erhalt in dieser Weise Pentoside, d. h. 
glykosidartige Vrbindungen zwischen Pentose und einer Purinbase. Diese Pento
side werden auch N ukleoside genannt, und ein solches Nukleosid ist das zuerst 
von IiAISER und WENZEL 2 ge£undene Inosin, welches das Pentosid aus Inosin
saure und also eine Verbindung von Hypoxanthin mit Pentose (d-Ribose) ist. 
Auch drei andere Purinnukleoside, Adenosin, Guanosin und Xanthosin 
sind von LEVENE und JACOBS dargestellt worden. 

Die Nukleoside sind kristallisierende Korper, die auch kristallisierende 
Verbindungen geben. Von besonderem Interesse ist das Guanosin, weil es mit 
der von SCHULZE 3 entdeckten, im Pflanzenreiche vorkommenden Base Vernin 
identisch ist, und weil die Identitat der in beiden vorkommenden Pentose (d-Ribose) 
auch sichergestellt ist. Das Guanosin ist auch von LEVENE und JACOBS' im 
Pankreas ge£unden worden. Bei der Saurehydrolyse zerfii.llt jedes Nukleosid 
in Purinbase und Pentose. Durch Einwirkung von Nitrit und Eisessig kann 
das Guanosin in Xanthosin und das Adenosin in Inosin iiberge£iihrt werden. 

Die den Nukleosiden entsprechenden Pyrimidinkomplexe sollen nach 
LEVENE und LA FORGE 5 eberualls (in den Pflanzennukleinsauren) Ribose ent
halten, aber in viel £esterer Bindung. Hiermit hangt es zusammen, daB sie nur 
eine schwache Orzinreaktion geben, Enzymen gegeniiber viel widerstandsfahiger 
als die Purinnukleoside sind und bei der Destillation mit Salzsaure nur sehr 
langsam Furfurol abgeben. Sie sollen jedoch Pentose und Pyrimidinbase in 
aquimolekularen Verhaltnissen enthalten. Die Pyrimidinkomplexe, welche also 
den obengenannten Nukleosiden entsprechen, werden Zytidin und Uridin 

1 R. FEULGEN mit H. ROSSENEECK, Zeitschr. f. physio!. Chern. 135; mit K. VOIT ebenda 
13&,136,137; F. FEULGEN-BRAUNS, PFLUGERS Arch. 203. 2 Monatsh. f. Chern. 29; LEVENE 
und JACOBS, !. C. und Journ. of biol. Chern. 12. 3 E. SCHULZE und BOSSHARD, Zeitschr. f. 
physio!. Chern. 10; mit TRIER ebenda 70. 'Bioch. Zeitschr. 28. 5 Ber. d. d. chern. Gesell
schaft 4&. 
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genannt, ersteres enthalt Zytosin, letzteres Urazil. Das Uridin kristallisiert; 
das Zytidin hat man nicht in Kristallen erhalten, es gibt aber mehrere kristalli
sierende Salze. Das Uridin soli in der Hefenukleinsaure praformiert enthalten 
sein und nicht erst sekundar aus dem Zytidin entstehen. 

Durch geeignete Hydrolyse mit Ammoniak hat man Tetranukleotide in 
die vier einfachen Nukleotide aufspalten konnen. So hat man aus der Hefe
nukleinsaure Adenosin-, Guanosin-, Zytidin- und Uridinphosphorsaure erhalten 
und genau untersucht (LEVENE)!. Diese Mononukleotide geben mit Bruzin 
kristallisierende Salze mit je zwei Molekiilen Bruzin. Diese Salze, welche einen 
konstanten Schmelzpunkt haben, sind zur Reindarstellung und Identifizierung 
der Mononukleotide sehr geeignet. 

Aus einer Nukleinsaure, die ein Hexakohlehydrat enthalt (einer Thymo
nukleinsaure) haben LEVENE und Mitarbeiter Hexothymidin- und Hexozytidin
phosphorsaure erhalten und sie haben auch eine dem Guanosin entsprechende 
Guanin-(Hexose-)Kohlehydratverbindung dargestellt. MANDEL und DUNHAM 2 

haben aus Hefe eine dem Pentoside entsprechende Adeninhexoseverbindung 
erhalten. 

AuBer der obengenannten Aufspaltung von Tetranukleotiden in die vier 
einfachen als Bruzinsalze kristallisierenden Nukleotide hat man auch bei der 
Hydrolyse unter anderen Verhaltnissen kristallisierende Bruzinverbindungen 
erhalten, die man als Di- oder Trin ukleotide betrachtet hat. So haben W. JONES 
und Mitarbeiter 3 bei der Hydrolyse mit Ammoniak aus der Hefenukleinsaure 
Adenosin-Uridin-Dinukleotid und bei der Hydrolyse mit Saure Uridin-Zytidin
Dinukleotid, welches vierbasisch ist, erhalten. Das letztere kann weiter in Uridin
und Zytidin-Phosphorsaure aufgespaltet werden. J. THANNHAUSER und G. DORF
MULLER 4 erhielten aus Hefenukleinsaure, sowohl durch enzymatische Spaltung 
mit Duodenalsaft wie durch Ammoniakhydrolyse, neben dem zweibasischen 
Mononukleotide Uridinphosphorsaure ein bei 205 0 C schmelzendes Bruzinsalz, 
welches sie als das Salz einer sechsbasischen Triphosphonukleinsaure - namlich 
des Adenosin-, Guanosin-, Zytidintrinukleotides - betrachteten. 

Durch wiederholtes fraktioniertes Umkristallisieren der Bruzinsalze und 
weitere Verarbeitung der anscheinend zusammengesetzten N ukleotide erhielt 
aber LEVENE 5 die reinen Bruzin- und Bariurnsalze der entsprechenden Mono
nukleotide, und nach seiner Ansicht handelt es sich in den obengenannten Fallen 
nicht um Di- oder Trinukleotide, sondern um Gemengen von zwei oder drei 
Mononukleotiden. Die Ansichten sind in dieser Frage sehr geteilt, und namentlich 
die Existenz der Triphosphonukleinsaure (THANNHAUSERS) ist auch von anderen 
bestritten worden 6. Inwieweit es hier um Gemengen oder urn einen stufenweisen 
Abbau mit Zwischenprodukten sich handelt, mag bis auf weiteres dahingestellt 
sein. Sicher ist es jedenfalls, daB man die fraglichen Tetranukleotide in die vier 
Mononukleotide hat aufspalten konnen. Wie aber diese Mononukleotide mit
einander zu Tetranukleotiden verkniipft sind, ist noch nicht sicher ermittelt 
worden. Da, wie man recht allgemein annimmt 7, die Tetranukleotide vierbasisch 
und die Mononukleotide zweibasisch sind, konnte man geneigt sein, eine Anhydrid
bindung zwischen den Phosphorsauregruppen anzunehmen, was indessen mit 
den Beobachtungen von W. JONES 8, daB die Aufspaltung der Tetranukleotide 
jedenfalls teilweise ohne Anderung der Aziditat stattfindet, nicht in Einklang 

1 Journ. of bioI. Chern. 40 u. 41. 2 Ebenda 11; s. auch LEVENE ebenda 59. 3 Ebenda 
20, 29, 31. 4 Zeitschr. f. physioI. Chern. 95, 100, 104, 107, 112, 131. £ Journ. of bioI. Chern. 
41,43,53. 6 VgI. u. a.. LEVENE ebenda 43, 53, M; JONES und H. C. GERMANN ebenda 25; 
FEULGEN und ROSSENBECK, Zeitschr. f. physioI. Chern. 127. 7 VgI. FEULGEN ebenda 101. 
8 Amer. journ. of Physiol. 52; mit M. E. PERKINS, Journ. of bioI. Chern. 55. 
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ist. Nach JONES sind die Mononukleotide durch die Kohlehydratgruppen mit
einander verkniipft. Nach LEVENE! sollen von den Phosphorsauremolekiilen 
in den Tetranukleotiden drei durch zweifache und das vierte durch einfache 
Veresterung mit den Kohlehydratgruppen verbunden sein, wahrend nach THANN
HAUSER2 eine Bindung zwischen den Kohlehydratgruppen und gleichzeitig eine 
Anhydrierung des Phosphorsaurerestes vorkommen soIl. FEULGEN 3 driickt die 
Zusammensetzung eines Tetranukleotides, der Thymusnukleinsaure, durch 
folgendes Formelbild aus: 

Na - Phosphorsaure - Kohlehydrat - Guanin ----Na:- Phosphorsaure - Kohlehydrat - Zytosin 
I 

Na - Phosphorsaue - Kohlehydrat - Thymin ----Na - Phosphorsaure - Kohlehydrat - Adenin. 
Von proteolytischen Enzymen, wie Pepsin und Trypsin, werden die Nukleo

proteide mehr oder weniger tiefgehend zersetzt; die N ukleinsauren scheinen 
jedoch hierbei nicht bis zur vollstandigen Abspaltung von Phosphorsaure und 
Purinbasen abgebaut zu werden. Ein solcher Abbau kann dagegen, wenn auch 
langsam, durch Erepsin (NAKAYAMA) oder andere, demselben nahestehende, in 
den verschiedensten Organen gefundene Enzyme, die man Nukleasen genannt 
hat, bewirkt werden. Auch Mikroorganismen konnen die Nukleinsauren mehr 
oder weniger tiefgehend zersetzen (SCHITTENHELM und SCHROTER)'. 

LEVENE und MEDIGRECEANU 6 unterscheiden zwischen drei verschiedenen 
Arten von Nukleasen, namlich Nukleinasen, Nukleotidasen und Nukleosidasen. 
Die N ukleinasen, welche sie im Pankreassafte und in allen untersuchten Organen, 
nicht aber im Magensafte fanden, wirken nur auf zusammengesetzte Nuklein
sauren und spalten sie in Nukleotide auf. Die Nukleotidasen, welche, mit 
Ausnahme des Magen- und Pankreassaftes, iiberall und besonders in der Darm
schleimhaut vorkommen, spalten die einfachen N ukleinsauren (die Mononukleotide) 
in Phosphorsaure einerseits und das entsprechende Nukleosid anderseits. Die 
Nukleosidasen, welche sie weder in Magen-, Pankreas- oder Darmsaft, noch 
im Blute und in der Pankreasdriise, aber in anderen Organen fanden, spalten 
die Nukleoside in Purinbase und Kohlehydrat (Pentose). Die Nukleosidasen sind 
in neuerer Zeit noch weiter von LEVENE 6 und Mitarbeitern studiert worden. 

Nach W. JONES 7 konnen die Purinbasen der Nukleinsauren desamidiert 
werden, ohne vorher als freie Basen aus den Sauren abgespalten zu sein. So 
soIl z. B. der Schweinepankreas eine Adenosindesamidase enthalten, welche das 
noch gebundene Adenin desamidiert. Dagegen enthalt dasselbe Organ zwar 
Guanase, welche das freie Guanin desamidiert, aber keine Guanosindesamidase. 
Die Schweineleber, in welcher Guanase hochstens spurenweise vorkommt, soIl 
dagegen eine Guanosindesamidase enthalten. Untersuchungen von SCHITTEN
HELM und K. WIENERS zeigen auch, daB man neben Purindesamidasen auch 
Nukleosiddesamidasen annehmen muB. 

Auf Grundlage der bisher ausgefiihrten Untersuchungen kann man sich 
gegenwartig den Bau der Nukleinsauren in folgender Weise vorstellen. 

Die einfachen Nukleinsauren (die Mononukleotide) sind esterartige Ver
bindungen zwischen Phosphorsaure und einem Nukleosid. 

1 Journ. of bioI. Chem. 40. 2 Zeitschr. f. physioI. Chem. 109. 3 Ebenda 101. 
, NAKAYAMA, Zeitschr. f. physioI. Chem.41; IWANOFF ebenda 39; FRITZ SACHS, 1st die 
Nuklease mit dem Trypsin identisch? Inaug.-Dissert. Heidelberg 1905; SOHITTENHELM 
und SCHROTER, Zeitschr. f. physioI. Chem. 41. 5 Journ. of bioI. Chem.9. 6 Ebenda 60. 
7 Ebenda 9. 8 Zeitschr. f. physioI. Chem. 77. 



138 Zweites Kapitel. 

Die zusammengesetzten Nukleinsiiuren (die Polynukleotide), zu welchen 
sowohl Di- und Trinukleotide, wenn solche vorkommen, wie die gekoppelten 
Nukleinsauren gehoren, sind meistens Tetranukleotide. Die letzteren, die 
man auch "echte" Nukleinsauren genannt hat, stellen je ein aus vier Mononukleo
tiden zusammengesetztes Molekiil dar. Von den Tetranukleotiden kommen die 
folgenden zwei Gruppen vor. 

Die Sauren der Thymonukleinsiiuregruppe sind nach STEUDEL vierbasische 
Phosphorsaureester, die, jedem Phosphoratom entsprechend, eine Hexosegruppe 
und eine der vier Basen, Guanin, Adenin, Zytosin und Thymin enthalten. Durch 
den Namen dieser Gruppe wird angegeben, daB die Sauren Thymin enthalten. 

Die Pflanzennukleinsiiuregruppe unterscheidet sich von der vorigen durch 
folgendes. Sie enthalt kein Thymin, aber statt dessen Uraiil. Sie enthalt kein 
Hexakohlehydrat, aber Pentose. In den Sauren dieser Gruppe kommt auf je 
1 Atom Phosphor I Molekiil Pentose, und zwar an je einer der Purin- oder Pyri
midinbasen gebunden, vor. Dies gilt jedenfalls fUr die Hefenukleinsaure. Da 
man auch aus der Hefe Hexoside (s. oben) dargestellt hat, spricht dies dafiir, 
daB in der Hefe auch eine andere Nukleinsaure, die Hexose enthalt, vorhanden 
ist. Thymonukleinsauren kommen auch in Pflanzen vor (FEULGEN) und nach 
den Untersuchungen von E. HAMMARsTEN und E. JORPES1 ist nicht daran zu 
zweifeln, daB auch im Rinderpankreas ein der Hefenukleinsaure nahestehendes, 
pentosehaltiges Polynukleotid vorkommt. Es ware deshalb besser, statt zwischen 
tierischen und pflanzlichen Nukleinsauren zwischen hexose- und pentosehaltigen 
Sauren zu unterscheiden. 

Von einfachen Nukleinsauren hat man besonders die Inosin- und die 
Guanylsaure naher untersucht. 

Inosinsaure ist eine, zuerst von LIEBIG aus demFleische einiger Tiere isolierte 
und dann von HArsER weiter studierte, namentlich aus dem Fleischextrakte 
erhaltliche Saure, die auf Grund der Untersuchungen von NEUBERG und BRAHN 
und von BAUER2 ala eine einfache Nukleinsaure sich erwiesen hat. Ihre Formel 
ist CloH13N4POS und ala Hydrolyseprodukte liefert sie Phosphorsaure, Hypo
xanthin und Pentose nach dem Schema: CloH13N4POS + 2 H20 = H3P04 + 
q,H,N,O + C5H100 5 • Diese Pentose ist glykosidartig mit dem Hypoxanthin 
zu dem Pentoside Inosin gebunden, welch letzteres seinerseits nach LEVENE 
und JACOBS durch das ~-standige Kohlenstoffatom der Pentose (Ribose) mit der 
Phosphorsaure esterartig verkniipft sein soll. 

Die Saure ist amorph, sirupartig, leicht loslich in Wasser und fallbar durch 
Alkohol. Sie ist lavogyr; in saIzsaurehaltiger Losung des Ba-SaIzes fanden NEU
BERG und BRAHN (a)D = -18,5 0 bei 16 0 C. Sie gibt mehrere kristallisierende 
SaIze, unter denen das in Wasser schwer lOsliche BariumsaIz besonders zu 
nennen ist. 

Guanylsaure. Diese Saure, welche zuerst von BANG aus dem Pankreas 
dargestellt wurde, ist spater von JONES und ROWNTREE wie auch von STEUDEL 
in der Milz und von LEVENE und MANDEL 3 in der Leber gefunden worden. Als 
Spaltungsprodukte liefert sie Guanin, d-Ribose und Phosphorsaure, und dem
entsprechend wiirde ihre einfachste Formel CloHl,NsPOs sein. Diese Formel wird 
auch allgemein angenommen. Wenn nun im Pankreas auch ein Tetranukleotid 

1 Zeitschr. f. physioI. Chern. 118 u. Bioch. Zeitschr. lin. 2 LIEBIG, Annal d. Chern. 
u. Pharm. 62; HAlSER, Monatsh. f. Chern. 16; NEUBERG und BRAHN, Bioch. Zeitschr. I) und 
Ber. d. d. chern. Gesellsch. 41, S. 3376; FR. BAUER, HOFMEISTERS Beitrage 10; LEVENE 
und JACOBS, Ber. d. d. chern. GesellBch. 42, 43, 44. a BANG, ZeitBchr. f. physioI. Chem. 
26, 69 und Bioch. Zeitschr. 26; mit RAASCHOU, HOFMEISTERS Beitrage 4; JONES und 
ROWNTREE, Journ. of bioI. Chem. 4; STEUDEL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 114; LEVENE 
und MANDET~. Bioch. Zeitschr. 10. 
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von dem Thymonukleinsauretypus vorkommt, muB es aber auch ein Guanin
mononukleotid geben, welches nicht Pentose, sondern ein Hexakohlehydrat 
enthalt. Eine salcha Guanylsaure ist indessen bisher nicht isoliert und studiert 
worden. 

Die von BANG beschriebene Saure war sehr schwer loslich in kaltem Wasser, 
ziemlich leicht lOslich in siedendem und schied sich beirn Erkalten aus, so daB 
die Losung erstaITte. Aus ihrer in Wasser gelOsten Alkaliverbindung wurde sie 
von Essigsaure leicht gefiillt. STEUDEL und FEULGEN haben dann aber gezeigt, 
daB die BANGsche Saure nicht die freie Guanylsaure, sondern ein Alkalisalz war, 
und daB man durch Reinigung eine gelatinierende Form der Saure, ein saures 
Alkallsalz erhalten kann, dessen Losung nicht von Essigsaure gefallt wird. Die 
reine Saure lost mch leicht in Wasser. FEULGEN 1, welcher in der Fiillung der 
primaren und sekundaren Natriumsalze der Guanylsaure mit Natriumazetat 
ein Mittel zur Trennung der Saure von den Natriumsalzen der Tetranukleotide 
gefunden hat, stellte ein tertiares, nicht durch Natriumazetat, aber durch Alkohol 
fallbares, kristallisierendes Natriumsalz dar. LEVENE 2, welcher schon friiher 
mit JACOBS das kristallisierende Bruzinsalz dargestellt hatte, hat spater auch 
reine kristallisierende Guanylsaure aus der Hefenukleinsaure dargestellt. Die 
Saure kristallisiert aus konzentrierter, wasseriger Losung in langen, prismatischen 
NadeIn, die (lufttrocken) 2 Mol. Kristallwasser enthalten. Sie hat (lufttrocken) 
den Schmelzpunkt 180°, nach Erweichen bei 175° C. In wasseriger Losung war 

(a) ~ = -7,5° bis - 8° und in 5%iger ammoniakalischer Losung = - 440. 

Das aus ihr dargestellte Bruzinsalz war ebenfalls linksdrehend: (a) ~ (in ver

diinntem Alkohol) = - 26°. Die Losung der Same gelatinierte nur bei Gegen
wart von mineralischen Beirnengungen. 

Adenylsaure. CloH14N5P07, ist von mehreren Forschern aus Hefenuklein
saure dargestellt worden. Aus tierischen Organen (Rinderpankreas) wurde sie 
zuerst von E. IiAMMARSTEN und E. JORPES 3 und dann aus dem Pankreas einer 
Squalusart von C. BERKELEy4 dargestellt. Sie ist eine Pentosenukleinsaure. 

Die in Wasser schwer lOsliche Saure kristallisiert in kurzen, feinen NadeIn 
von dem Schmelzpunkte 195° C. Die spez. Drehung ist nach LEVENE 6 - 40,5°, 
nach STEUDEL und PEISER 6 41,78°. Das saure Natriumsalz und das Bruzinsalz 
sind leicht lOslich in Wasser. 

Beziiglich der Eigenschaften der Uridin- und Zytidinphosphorsaure wie 
auch betreffend die Darstellung der verschiedenen Mononukleotide wird auf die 
oben zitierten Arbeiten und groBere Handbiicher hingewiesen. 

Thymonukleinsauren. Aus der Thymusdriise des Kalbes haben KossEL 
und NEUMANN zwei Nukleinsauren dieser Gruppe, die a- und b-Thymus
nukleinsaure isoliert. Diese Sauren sollen nach SCHMIEDEBERG mit der an 
Protamin gebundenen Salmonukleinsaure aus Lachsmilch und nach STEUDEL 7 

mit der Saure aus Herings- und Maifischmilch identisch sein. Andere, jedenfalls 
nahe verwandte Sauren sind aus Sperma von Quappe, Stor und Seeigel, aus 
Stierhoden, Gehirn, MUz, Pankreas und anderen Organen dargestellt worden. 

Die am genauesten untersuchte unter diesen Nukleinsauren ist die aus der 
Thymusdriise. Ihre Formel kann man noch nicht sicher angeben, wesentlich 

1 FEULGEN, Zeitschr. f. physioI. Chem. 106 u. 111. 2 LEVENE, Journ. of bioI. Chem. 40; 
mit JACOBS ebenda 12. 3 Zeitschr. f. physioI. Chem. 118. (Journ. of bioI. Chem. 4ii. 
5 Ebenda 41. 6 Zeitschr. f. physioI. Chem. 127. 7 A. NEUMANN, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 
1898 u. 1889, Suppl.-Bd.; SCHMIEDEBERG, Arch. f. expo Path. u. Pharm.37, 43 u. 57; 
STEUDEL, Zeitschr. f. physioI. Chem. 49, 53 u. 114. 
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aus dem Grunde, daB die Natur des in ihr eingehenden Kohlehydratkomplexes 
nieht sieher bekannt ist; und da man die Anzahl der Wasser- und Sauerstoff
atome nieht genau kennt, kann man ihr vorUiufig nur die Formel C43HxN15P40y 
geben. 

Die Thymusnukleinsauren sind amorph, weill, von saurer Reaktion, schwer 
loslieh in kaltem Wasser und rechtsdrehend. In Alkohol und Ather sind sie un
li:islich. Von Ammoniak oder Alkali werden sie leicht gelost, und aus den Losungen 
ihrer AlkalisaIze konnen sie von Chlorwasserstoffsaure, besonders bei Gegenwart 
von Alkohol, gefallt werden. Mit schweren Metallen geben sie unlosliehe Ver
bindungen, und die Losungen ihrer AlkalisaIze konnen auch von basischen Farb
stoffen wie Malachitgriin und Kristallviolett gefallt werden (FEULGEN). Infolge 
der Losliehkeit solcher Farbstoffverbindungen in Alkohol kann man sie nach 
FEULGEN1 mit Vorteil zur Reinigung der Sauren verwenden. Die Losungen der 
AlkalisaIze in Wasser werden nieht von Essigsaure gefallt; eine solche saure 
Losung gibt aber mit einer EiweiBlosung eine Fallung von NukleinsaureeiweiB. 
Die Nukleinsauren geben weder die Biuretreaktion noch die MiLLoNsehe 
Reaktion. 

Die zwei Thymusnukleinsauren unterseheiden sieh wesentlieh dureh das 
versehiedene Verhalten ihrer AlkalisaIze. Das N atriumsaIz der a-N ukleinsaure 
gelatiniert beim Erkalten ihrer 5 %igen Losung, und die erstarrte Masse sehmilzt 
beim Erwarmen auf 55-60 0 C. Die b-Saure entsteht aus der a-Saure unter 
teilweiser Zersetzung beim Erwarmen mit Natronlauge. Dagegen kann man 
sie naeh FEDLGEN2 ohne Zersetzung erhalten, wenn man das bis zu 100 0 C vor
sichtig getrocknete SaIz der a-Saure vier Tage auf llOo C erhitzt. Es findet 
hierbei eine Abgabe von Wasser aus der a-Saure statt. 

Uber die Thymusnukleinsaure, welche nach STEUDEL eine vierbasische Saure 
ist, liegt eine groBere Arbeit von E. lliMMARSTEN 3 vor, in welcher die Darstellung 
der Saure und des NatriumsaIzes, die Dissoziationsgleichgewiehte beider, der 
osmotisehe Druck der Saure und ihrer Verbindungen, der DONNANeffekt beim 
NatriumsaIze, die relative innere Reibung der NukleinsauresaIze und die SaIze 
der Saure mit Aminosauren und EiweiB abgehandelt werden. Auf diese Arbeit, 
welehe ffir die Kenntnis von dem Zellkerne und gewissen Zustandsanderungen 
in der Zelle von groBem Interesse ist, kann hier nur hingewiesen werden. 

Pflanzliche Nukleinsauren. Die zwei bisher bekannten Sauren dieser Gruppe 
sind die Hefenukleinsaure und die aus Weizenembryonen isolierte Tritiko
nukleinsaure. Die schon von OSBORNE und HARRIS 4 vermutete Identitat 
der beiden Sauren ist immer mehr wahrseheinlieh geworden. Hinsichtlieh der 
Struktur der Hefenukleinsaure ist man allerdings nicht ganz einig, indem man 
namlieh die Bindungsweise der Mononukleotide aneinander nieht sieher kennt 
und aueh die Basizitat der Saure etwas umstritten ist. Wie oben erwahnt, be
trachtet man aber diese Saure sehr allgemein als ein Tetranukleotid von 
Ribose mit Adenin, Guanin, Zytosin und Urazil. Unter der Voraussetzung, daB 
diese Auffassung richtig ist, wiirde ihr also die Formel C3sHsoNlSP4029 zu
kommen. 

Die Tritikonukleinsaure liefert ganz dieselben Hydrolyseprodukte wie die 
Hefenukleinsaure und beide sollen d-Ribose enthalten. Der bei der Elementar
analyse gefundenen, etwas abweichenden elementaren Zusammensetzung beider, 
welche iibrigens keine groBere Differenz als die zwischen verschiedenen Hefe
nukleinsaurepraparaten gefundene zeigt, kann man keine groBere Bedeutung 
zumessen, und es spricht also vieles ffir die Identitat beider Sauren. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 84 u. 91. 2 Ebenda 91. 3 Bioch. Zeitschr. 144. 4 Os
BORNE und I. F. HARRIS, Zeitschr. f. physiol. Chern. 36. 
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Die pflanzlichen Nukleinsauren haben die ailgemeinen Reaktionen der 
zusammengesetzten Nukleinsauren, k6nnen aber auch von iiberschiissiger Essig
saure gefailt werden. Sie sind rechtsdrehend. 

Die aus Tuberkelbazillen erhaltene Nukleinsaure, die Tuherkulinsaure, haben 
E. BROWN und T. B. JOHNSON1 alB ein Trinukleotid mit Adenin, Thyroin und Zytosin erhalten. 
Sie schien urspriinglich auch Guanin zu enthalten, das jedoch sehr leicht abspaltbar war. Sie 
scheint auch Hexose zu enthalten. 

Beziiglich der Methoden zur Darsteilung der Nukleinsauren muB auf die oben 
zitierten neueren Arbeiten von LEVENE, FEULGEN, 1'HANNHAUSER und E. HAM
MARSTEN, wie auf ABDERHALDEN, Handbuch der biologischen Arbeitsmethoden, 
Abt. I, Tell 8 hinge wiesen werden. 

2. Purinbasen. 

Die als Spaltungsprodukte der Nukleinsauren erhaltenen "Nukleinbasen", 
von KOSSEL und KRUGER auch "Alloxurbasen" genannt, sind Glieder der groBen 
Gruppe der Purine, zu welcher, unter den im Tierk6rper gefundenen Substanzen, 
auch die Harnsaure geh6rt. Die Konstitution dieser Stoffe ist von E. FISCHER 2 

aufgeklart worden und er hat eine Menge dieser Stoffe synthetisch dargesteilt. 
Man kann sie aile aus dem von FISCHER synthetisch dargesteilten Purin, CSH4N4' 
dem man die untenstehende Formel gibt und welches man als eine Kombination 
von einem Pyrimidin- und einem Imidazolring auffassen kann, herleiten. 

N=CH N=CH 
I I I Hb C-NH HC CH HC-NH 

~_~_N)CH ~-~H H~_N)CH 
Purin Pyrimidin Imidazol 

Durch Substitution verschiedene-r Wasserstoffatome in dem Purin durch Hydroxyl-, 
Amid- oder Alkylgruppen entstehen die verschiedenen Purine. Um die SteHung der verschie
denen Substituenten anzugeben, hat FISCHER vorgeschlagen, die neun Glieder des Purinkernes 
in folgender Weise zu numerieren. 

HN-CO 
I I 

Die Harnsaure OC-C - NH 

IN=C6 

265b-N7 

31_~_,~8 
4 

H* _lNH)CO ist also beispielsweise 2, 

N=CNH2 

I I 
HC C-NH 

Adenin II" )CH = 6-Aminopurin und das Heteroxanthin 
N-C-Nff 

Methyl-, 2, 6-Dioxypurin usw. 

6, 8-Trioxypurin, das 

HN-CO 
I I 

OC C-N·CH3 

I " )CH=7-HN-C-Nf" 

Der Ausgangspunkt fiir die von FISCHER ausgefiihrte synthetische DarsteHung der 
Purinbasen war das 2, 6, 8-Trichlorpurin. welches mit dem 8-0xy- 2, 6-Dichlorpurin als 
Zwischenstufe aus barnsaurem Kali und Pbosphoroxychlorid erhalten wurde. 

1 Journ. of bioI. Chem. 57. 2 VgI. E. FISCHER, Untersuchungen in der Puringruppe 
(1882-1906). Berlin 1907 (J. Springer). 
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Die im Tierkorper oder dessen Exkreten gefundenen Purine oder Alloxur
korper, wie man sie bisweilen auch nennt, sind folgende: Harnsaure, Xanthin, 
Heteroxanthin, I-Methylxanthin, Paraxanthin, Guanin, Epiguanin; 
Hypoxanthin, Ewsarkin und Adenin. In naher Beziehung zu ihnen stehen 
die im Pflanzenreiche vorkommenden Stoffe, Theobromin, Theophyllin und 
Koffein. 

Die Zusammensetzung der in physiologisch chemischer Hinsicht wichtigsten Purine 
ist folgende: 
Harnsaure . . . CsH4N40a 
Xanthin . . . . CSH 4N40 2 
I-Methylxantbin . CsHsN402 
Heteroxanthin CsHsN402 
Theopbyllin . C7H sN40 2 
Paraxanthin. C7HsN40 2 

Theobromin . C7HsN402 
Koffein. . . CSHlON402 
Hypoxanthin CSH4N40 
Guanin. . CsHsNsO 
Epiguanin CSH7NSO 
Adenin. . . CsHsNs 
Episarkin. . C4HsNaO (?) 

I-Methyl-
7 " 

2, ti, 8-Trioxypurin 
2, 6-Dioxypurin 

" " " 1, 3-Dimethyl-
1, 7 
3, 7 " ~, " 

1, 3, 7-Trimethyl- " " " 

7-Methyl-

6-0xypurin 
2-Amino-

" 

Nachdem schon G. SALOMON l das Vorkommen von sog. Xanthinstoffen in 
jungen Zellen nachgewiesen hatte, ist die Bedeutung der Purinbasen als Zer
setzungsprodukte des Zellkernes und der Nukleine besonders durch die bahn
brechenden Untersuchungen von KOSSEL, welcher das Adenin und das Theophyllin 
entdeckt hat, dargetan worden. In solchen Geweben, in welchen, wie Z. B. in den 
DrUsen, die Zellen lire urspriingliche Beschaffenheit bewahrt haben, finden 
sich die Purinbasen nicht als solche frei, sondern in Verbindung mit anderen 
Atomgruppen (in den Nukleinsauren) vor. In solchen Geweben dagegen, welche, 
wie die Muskeln, arm an Zellkernen sind, findet man sie bisweilen auch im freien 
Zustande. Da die Purinbasen, wie KOSSEL gezeigt hat, in naher Beziehung zu 
dem Zellkerne stehen, ist es leicht zu vel'stehen, warum die Menge dieser Stoffe 
reichlich vermehrt wird, wenn reichliche Mengen von kernhaltigen Zellen an 
solchen Stellen auftreten, welche friiher verhaltnismaBig arm daran waren. Ein 
Beispiel dieser Art liefert das an Leukozyten auBerst reiche Blut bei Leukamie. 
In solchem Blut fand KOSSEL 2 1,04%0 Purinbasen gegen nur 'Spuren davon in 
normalem Elute. DaB diese Basen auch Zwischenstufen bei der Entstehung 
del' Hal'nsaure im Tierorganismus darstellen, ist, wie spater (vgl. Kapitel 15) 
gezeigt werden solI, unzweifelhaft. 

Von den Purinbasen sind einige nur im Harne oder in Pflanzen gefunden 
worden. Als Spaltungsprodukte der Nukleine hat man aber bisher nur die vier 
Basen Xanthin, Guanin, Hypoxanthin und Adenin erhalten, welche nicht aile 
immer primar vorhanden sind. Wahrend hinsichtlich der iibrigen Purine auf 
die beztiglichen Kapitel hingewiesen wird, konnen deshalb auch nur die obigen 
vier Stoffe, die eigentlichen sog. Nukleinbasen, hier besprochen werden. 

Von diesen vier Stoffen bilden das Xanthin und Guanin in gewisser Hinsicht 
eine besondere Gruppe, das Hypoxanthin und Adenin eine andere. Durch Ein
wirkung von salpetriger Saure geht das Guanin in Xanthin und das Adenin in 
Hypoxanthin tiber. 

CSH 4N40·NH + HN02 = CSH4N40 2 + N2 + H 20 und 
Guanin Xanthin 
CLH4N4 ·NH + HN02 = CSH4N40 + N2 + H 20 
Adenin Hypoxanthin 

1 Sitz.-Ber. d. Bot. Vereins der Provinz Brandenburg 1880 (Separatabzug). 2 Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 7, S. 22. 
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Ahnliche Umsetzungen, wobei Xanthin und Hypoxanthin sekundar ent
stehen, konnen auch bei der Hydrolyse der Nukleinsauren wie auch bei der Faulnis 
und durch die Einwirkung besonderer Enzyme stattfinden. Zahlreiche Unter
suchungen (vgl. Kapitel15) haben namlich gezeigt, daB in verschiedenen Organen 
tells Desamidierungsenzyme, Guanase und Adenase, welche Guanin und Adenin 
in Xanthin bzw. Hypoxanthin uberfuhren, und teils Oxydasen, welche das Hypo
xanthin zu Xanthin und das letztere zu Harnsaure oxydieren, vorkommen. 
Diese Entstehung der Harnsaure aus den Purinbasen ist wie im Kapitel15 naher 
entwickelt werden soli, von sehr groBem Interesse. 

Die Purinbasen bilden mit Mineralsauren kristallisierende Salze, die mit 
Ausnahme von den Adeninsalzen von Wasser zersetzt werden. Von Alkalien 
werden sie leicht gelOst, wahrend sie zu Ammoniak etwas verschieden sich ver
halten. Aus saurer Losung werden sie aile durch Phosphorwolframsaure gefaIlt, 
ebenso scheiden sie sich aile nach Zusatz von Ammoniak und ammoniakalischer 
Silberlosung als Silberverbindungen aus. Diese Niederschlage sind in siedender 
Salpetersaure von 1,1 spez. Gew.lOslich. Von FEHLINGscher Losung (vgl. Kapite13) 
bei Gegenwart von einem Reduktionsmittel, wie dem Hydroxylamin, werden 
die Purinbasen, wie DRECHSEL und BALKE gezeigt haben, ebenfalis gefalit. Zur 
Fallung kann man nach KRUGER l ebensogut Kupfersulfat und Natriumbisulfit 
brauchen. Dieses Verhalten der Purinbasen eignet sich ebensogut wie das zu 
Silberlosung zur Abscheidung und Reingewinnung derselben. 

HN-CO 
I I 

Xanthin, C5H 4N40 Z = CO C - NH (2, 6-Dioxypurin), ist in mehreren 

~_~_N>CH 
zellenreichen Organen gefunden worden. 1m Harne kommt es als physiologischer 
Bestandteil in auJ3erst geringer Menge vor, und nur selten hat man es in Harn
sediment en oder in Blasensteinen gefunden. In einem solchen Stein wurde es 
zuerst (von MARCET) bcobachtet. In groBter Menge findet man das Xanthin 
in einigen Guanosorten (Jarvisguano). 

Aus Harnsaure kann man Xanthin darsteIlen, entweder nach E. FISCHER 
durch Kochen mit 25%iger Salzsaure oder nach SUNDWIK 2 durch Erhitzen 
von Harnsaure mit wasserfreier Oxalsaure in Glyzerin auf etwa 200 0 C. 

Das Xanthin ist amorph oder stelit kornige Massen von Kristallblattchen 
dar, kann aber nach HORBACZEWSKI 3 auch in Drusen aus glanzenden, dunnen, 
groBen rhombischen Platten mit 1 Mol. Kristallwasser sich ausscheiden. Es 
ist sehr wenig lOslich in Wasser, in 14151-14600 Teilen bei + 16 0 C und in 
1300-1500 Teilen bei 100 0 C (ALMEN) 4. In Alkohol oder Ather ist es unloslich, 
von Alkalien wird es leicht, von verdunnten Sauren dagegen schwer gelOst. 
Mit Chlorwasserstoffsaure gibt es eine kristallisierende, schwer lOsliche Ver
bindung. Mit sehr wenig Natronlauge gibt es eine leicht kristallisierende Ver
bindung, die von mehr Alkali leicht gelost wird. In Ammoniak gelOst, gibt das 
Xanthin mit Silbernitrat einen unloslichen, gelatinosen Niederschlag von Xanthin· 
silber. Von heiJ3er Salpetersaure wird dieser Niederschlag gelost, und es entsteht 
dabei eine verhaltnismaBig wenig schwer losliche, kristallisierende Doppelver
bindung. Eine wasserige XanthinloiilUng wird durch essigsaures Kupferoxyd 
beim Kochen gefalit. Bei gewohnlicher Temperatur wird das Xanthin von Queck-

1 BALKE, Zur Kenntnis der Xanthink6rper. Inaug .. Dissert. Leipzig 1893; M. KRUGER, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 18. 2 E. FISCHER, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 43; SUNDWIK, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 76. Beziiglich der Synthese von Xanthin und anderen Purinen vgl. rnan 
E. FISCHER, FuBnote 2, S.140. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 23. 4 Journ. f. prakt. Chern. 96. 
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silberchlorid und von ammoniakalischem Bleiessig gefallt. Bleiessig allein fallt 
es nicht. 

Mit Salpetersaure in einer Porzellanschale zur Trockne abgedampft, gibt 
das Xanthin einen gelben Riickstand, welcher bei Zusatz von NatronIauge erst 
rot und dann beim Erwarmen purpurrot gefarbt wird. Bringt man in Natron-
1auge in einer Porzellanschale etwas Chlorkalk, riihrt um und tragt das Xanthin 
ein, so bildet sich um die Xanthinkornchen ein erst dunkelgriiner, bald aber 
sich braun farbender Hof, der dann wieder verschwindet (HOPPE-SEYLER). Wird 
das Xanthin in einer kleinen Schale auf dem Wasserbade mit Chlorwasser und 
einer Spur Salpetersaure erwarmt und eingetrocknet, so farbt sich der Riickstand, 
wenn er unter einer Glasglocke mit Ammoniakdampfen in Beriihrung kommt, 
rot oder purpurviolett (Reaktion von WEIDEL). E. FISOHER1 fiihrt die WEIDELsche 
Reaktion in folgender Weise aus. Er kocht im Reagenzglaschen mit Chlorwasser 
oder mit Salzsaure und ein wenig Kaliumchlorat, verdampft dann vorsichtig 
die Fliissigkeit und befeuch tet den trockenen Riickstand mit Ammoniak. 

HN-CO 
I I 

Guanin, C:;HsN:;O = ~N·C-C-NH (2-Amino-6-0xypurin). Das 

II II "'CR 
N -C-NI" 

Guanin kommt in allen zellenreichen Organen vor. Es findet sich ferner in den 
Muskeln (in sehr kleiner Menge), in Fischschuppen und in der Schwimmblase 
einiger Fische als irisierende KIistalle von Guaninkalk, im Retinaepithel von 
Fischen, in Guano und in Spinnenexkrementen (als Hauptbestandteil derselben) 
und endlich angeblich auch in Menschen- und Schweineharn. Unter pathologi
schen Verhaltnissen hat man es im leukamischen Blute und bei der Guaningicht 
der Schweine in deren Muskeln, Gelenken und Bandern gefunden. 

Das Guanin ist ein farbloses, gewohnlich amorphes Pulver, welches indessen 
aus seiner Losung in konzentriertem Ammoniak bei der freiwilligen Verdunstung 
des letzteren in sehr kleinen Kristallen sich ausscheiden kann. Unter Umstanden 
kann es nach HORBAOZEWSKI auch in Drusen, die dem Kreatininchlorzink ahnlich 
sehen, kristallisieren. In Wasser, Alkohol und Ather ist es unIoslich. Von Mineral
sauren wird es ziemlich leicht, von Alkalien leicht, von Ammoniak aber nur auBerst 
schwer gelOst. Nach WULFF 2 losen sich in 100 ccm kalter Ammoniaklosung 
von resp. 1,3 und 5% NHa bzw. 9, 15 und 19 mg Guanin. In heiBer Ammoniak
losung ist die Loslichkeit relativ bedeutend groBer. Das salzsaure Salz kristallisiert 
leicht und ist, seines charakteristischen Verhaltens im polarisierten Lichte wegen, 
zur mikroskopischen Erkennung des Guanins von KOSSEL 3 empfohlen worden. 
Das Sulfat enthalt 2 Mol. Kristallwasser, die beim Erhitzen auf 120 0 C vollstandig 
entweichen, und hierdurch sowie dadurch, daB das Guanin beim Zersetzen mit 
Chlorwasser Guanidin liefert, unterscheidet es sich von dem 6-Amino-2-0xypurin, 
welches als ein Oxydationsprodukt des Adenins aufzufassen ist und moglicher
weise als Produkt des chemischen Stoffwechsels vorkommt (E. FISOHER). Das 
f>-Amino-2-0xypurinsulfat enthalt nur 1 Mol Kristallwasser, das bei 120 0 C 
nicht entweicht. Von Pikrinsaure, wie auch von Metaphosphorsaure, werden 
·selbst sehr verdiinnte Guaninlosungen gefallt. Die Niederschlage konnen zur 
quantitativen Bestimmung benutzt werden. Die Silberverbindung wird von 
siedender Salpetersaure sehr schwer gelost und beim Erkalten krisallisiert die 

1 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 30, S. 2236. 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 17. 3 tJber 
,die chemische Zusammensetzung der Zelle. Verhandl. d. physiol. Gesellsch. zu Berlin 
1890-91, Nr. 5 u. 6. 
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Doppelverbindung leicht aus. Zu der Salpetersaureprobe verhalt sich das Guanin 
wie das Xanthin, gibt aber mit Alkali beirn. Erwarmen eine mehr blauviolette 
Farbe. Eine warme Losung von salzsaurem Guanin gibt mit kalt gesii.ttigter 
Losung von Pikrinsaure einen aus seideglanzenden Nadeln bestehenden, gelben 
Niederschlag (CAPRANICA). Mit einer Losung von Kaliumdichromat gibt eine 
salzsaurehaltige Guaninlosung eine kristallinische, orangerote und mit einer kon
zentrierten Losung von Ferrizyankalium eine gelbbraune, kristallinische Fallung 
(CAPRANICA). Mit Pikrolonsaure gibt es auch eine Verbindung (LEVENE)!; es 
gibt die WEIDELsche Reaktion. 

HN-CO 
I I 

Hypoxanthin (Sarkin), Qj H4N40 = HC G-NH (6-0xypurin), hat man 

II II )CH 
N-G-N/' 

in allen kernhaltigen Organen, in Muskeln und im Fleischextrakt (als Spaltungs
produkt der lnosinsaure) gefunden. Besonders reichlich wurde dasselbe irn. 
Sperma von Lachs und Karpfen gefunden. Das Hypoxanthin fand man auch 
irn. Knochenmark, in sehr geringer Menge im normalen Harn und, wie es scheint, 
auch in der Milch. 1m Blut und Harn Leukamischer ist es in nicht unbedeuten
der Menge gefunden worden. ACKERMANN 2 hat es bei Melolontha vulgaris ge
funden. 

Das Hypoxanthin kann man nach SUNDWIKS 3 Verfahren aus Harnsaure 
oder Xanthin durch Erhitzen mit ameisensaurem Salz, am einfachsten durch 
Erhitzen mit Chloroform in alkalischer Losung erhalten. 

Das Hypoxanthin bildet farblose, sehr kleine Kristallnadeln. Es lOst sich 
schwer in kaltem Wasser; die Angaben iiber seine Loslichkeit darin sind aber 
einander widersprechend 4. In siedendem Wasser lost es sich leichter, in etwa 
70-80 Teilen. In Alkohol lOst es sich fast gar nicht, wird aber von Sauren und 
Alkalien gelst. Die Verbindung mit Chlorwasserstoffsaure kristallisiert, ist 
aber weniger schwer IOslich als die entsprechende Xanthinverbindung. Von 
Ammoniak wird es leicht gelst. Die Silberverbindung lOst sich schwer in siedender 
Salpetersaure. Beirn. Erkalten scheidet sich ein aus zwei Hypoxanthinsilber
nitratverbindungen bestehendes Gemenge von nicht konstanter Zusammensetzung 
aus. Behandelt man dieses Gemenge in der Warme mit Ammoniak und iiber
schiissigem Silbernitrat, so entsteht eine Hypoxanthinsilberverbindung, die 
nach dem Trocknen bei 120 0 C die konstante Zusammensetzung 2(C5H~g~40) 
+ ~O hat und zur quantitativen Bestimmung des Hypoxanthins sich eignet. 
Das Hypoxanthinpikrat ist schwer IOslich, bringt man aber eine siedende Losung 
desselben mit einer neutralen oder nur schwach sauren Losung von Silbernitrat 
zusammen, so wird das Hypoxanthin fast quantitativ ausgefallt als die Verbindung 
C5H3AgN40·C6~(N02)30H. Das Hypoxanthin gibt mit Metaphosphorsaure keine 
schwer losliche Verbindung. Mit Salpetersaure, wie das Xanthin behandelt, gibt 
das Hypoxanthin einen fast ungefarbten Riickstand, welcher von Alkali beirn. 
Erwarmen nicht rot wird. Gibt nicht die WEIDELsche Reaktion. N ach Einwirkung 
von Salzsaure und Zink nimmt eine HypoxanthinIosung bei Zusatz von iiber
schiissigem Alkali eine erst rubinrote und dann braunrote Farbe an (KoSSEL). 
Nach FISCHER5 tritt Rotfarbung schon in der sauren Losung auf. 

1 CAPRANICA, Zeitschr. f. physiol. Chern. 4; LEVENE, Bioch. Zeitschr. 4. Z Zeitschr. f. 
BioI. 71). 3 I. c. und Skand. Arch. f. Physiol. 21). 'Vgl. E. FISCHER, Ber. d. d. chern. 
Gesellsch. 30. 5 KOSSEL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 12, S. 252; E. FISCHER, I. c. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 10 
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N=O·NH2 

I I 
Adenin, OsHsNs = HO 0 - NH (6-Aminopurin), wurde zuerst von 

II II )OH 
N-O-N, 

KOSSEL 1 in der Pankreasdriise gefunden. Es findet sich in allen kernhaltigen 
Zellen, kommt aber in groBter Menge irn. Sperma von Karpfen und in der Thyinus
drUse vor. Es ist auch in leukamischem Harne gefunden worden (STADTHAGEN)2. 
D. ACKEltMANN 3 hat es bei Wirbellosen gefunden. In reichlichen Mengen kann 
man es aus Teeblattem gewinnen. 

Das Adenin kristallisiert mit 3 Mol. Kristallwasser in'langen Nadeln, die 
allmii.hlich an der Luft, aber viel rascher beirn. Erwarmen undurchsichtig werden. 
Erwii.rmt man die Kristalle langsam in einer zur Losung ungeniigenden Menge 
Wasser, so werden sie bei + 53° 0 plotzlich getriibt - eine fUr das Adenin charak
teristische Reaktion. Das Adenin lOst sich in lO86 Teilen kalten Wassers, in 
warmem Wasser ist es vielleichter loslich. Es ist unloslich in Ather, aber etwas 
loslich in heiBem Alkohol. In Sauren und Alkalien lOst es sich leicht. Von 
Ammoniaklosung wird es leichter als Guanin, aber schwerer als Hypoxanthin 
gelost. Die Silberverbindung des Adenins ist schwer loslich in warmer Salpeter
saure und beirn. Erkalten scheidet sich ein kristallisierendes Gemenge von Adenin
silbernitraten aus. Mit Pikrinsaure gibt das Adenin eine schwer losliche Verbin
dung, OsHsNs · OsBz(N02)SOH, welche leichter ala das Hypoxanthinpikrat sich 
ausscheidet und zur quantitativen Bestimmung des Adenins benutzt werden 
kann. Es gibt ebenfalls ein Adeninquecksilberpikrat. Mit Metapho~phorsaure 
gibt das Adenin, wenn die Losung nicht zu verdiinnt ist, einen irn. UberschuB 
der Saure IOslichen Niederschlag. Das salzsaure Adenin gibt mit Goldchlorid 
eine, teils in blattformigen Aggregaten und teils in wiirfelformigen oder prismati
schen Kristallen, oft mit abgestumpften Ecken, sich ausscheidende Doppel
verbindung, die zur mikroskopischen Erkennung des Adenins geeignet ist. Der 
Salpetersaureprobe und der WEIDELschen Probe gegeniiber verhalt sich das Adenin 
wie das Hypoxanthin. Dasselbe gilt auch von dem Verhalten zu Salzsaure und 
Zink mit darauffolgendem Alkalizusatz. 

Beziiglich der Darstellung der Purinbasen aus tierischen Organen und ihrer 
quantitativen Bestimmung wird auf ABDERHALDEN, Handbuch der biologischen 
Arbeitsmethoden und andere groBere Handbiicher hingewiesen. Beziiglich der 
Purinstofie irn. Harn vgl. man Kapitel 15. 

3. Pyrimidinbasen. 

Diese Stoffe stehen in naher Beziehung zu den Purinen und als ihre Mutter
N=OH 
I I 

substanz kann man das Pyrimidin, 04H4N2 = HO OH annehmen. 
II II 
N-OH 

Die aus Nukleinsauren erhaltenen Pyrimidinbasen sind Zytosin, Urazil 
und Thyroin. 

1 VgI. Zeitschr. f. physioI. Chem. 10 u. 12. 2 VmCHOWs Arch. 109. 3 Zeitschr. f. 
BioI. 'i4, 'io. 
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N=C·NH2 

I I 
Zytosin, C4H5NaO = CO CH (6-.Amino-2-0xypyrimidin), ist zuerst von 

I II 
HN-CH 

KOSSEL und NEUMANN aus Thymusnukleinsaure und darauf von KOSSEL und 
STEUDEL u. a. aus verschiedenen Nukleinsauren dargestellt worden. WHEELER 
und JOHNSON l haben es auch synthetisch dargestellt. Von salpetriger Saure 
wird es in Urazil iibergefiihrt. 

Die freie Base ist schwer loslich in Wasser (129 Teilen) und kristallisiert 
in diinnen, perImutterglanzenden Blattchen. Sie ist unloslich in Ather, schwer 
16slich in Alkohol. Die Platinchloriddoppelverbindung, das ebenfalls kristalli
sierende Pikrat, das Nitrat und das Pikrolonat sind fur die Erkennung des Zytosins 
von Bedeutung. Die Base wird von Phosphorwolframsaure und von Silbernitrat 
(mit iiberschiissigem Bariumhydroxyd) gefallt, was zum Nachweis derselben 
von Bedeutung ist (KUTSCHER). Jodwismut-Jodkalium gibt einen ziegelroten 
Niederschlag. pas Zytosin gibt mit Chlorwasser und Ammoniak die Murexid
reaktion (vgl. Kapitel 15) und ebenso die unten (s. Urazil) zu beschreibende 
Reaktion von WHEELER und JOHNSON. Mit dem Salze Natrium-pentazyano-

aquo-ferroat = Naa [Fe(~J5] + 7 H 20 gibt es nach O. BAUDISCH 2 eine rote 

Verbindung zum Unterschied von dem Urazil, welches damit eine tiefgriine Ver
bindung gibt. Beziiglich der Darstellung von Zytosin vergleiche man KOSSEL 
und STEUDEL (Zeitschr. f. physiol. Chem., Bd. 37 u. 38) und KUTSCHER (ebenda 
Bd. 38). 

HN-CO 
I I 

Urazil, C4H 4N20 2 = CO CH (2, 6-Dioxypyrirnidin), wurde zuerst von 
I II 

HN-CH 
ASCOLI und KOSSEL aus Hefenukleinsaure gewonnen und ist spater aus ver
schiedenen zusammengesetzten Nukleinsauren, wahrscheinlich oft als sekundares, 
aus dem Zytosin entstandenes Spaltungsprodukt erhalten worden. Die syn
thetische Darstellung desselben wurde zuerst von E. FISCHER und ROEDER a 
ausgefiihrt. 

Das Urazil kristallisiert in rosettenformig angeordneten Nadeln. Beirn 
vorsichtigen Erhitzen sublimiert es zum Teil unzersetzt, entwickelt aber auch 
rote Dampfe und zersetzt sich zum Teil. Es ist leicht 16slich in heiBem und 
schwer in kaltem Wasser, lOst sich aber fast gar nicht in Alkohol und Ather. 
Von Ammoniak wird es leicht ge16st. Es wird von Merkurinitrat gefallt, nicht 
aber von Phosphorwolframsaure. Von Silbernitrat16sung wird es erst nach vor
sichtigem Zusatz von Ammoniak oder Barytwasser gefallt. Der Niederschlag 
ist in iiberschiissigem Ammoniak leicht loslich. Urazil gibt die WEIDELsche 
Reaktion und die folgende Reaktion von WHEELER und T. B. JOHNSON 4 • Versetzt 
man die Urazillosung mit Bromwasser bis zu bleibender Triibung und setzt 
darauf iiberschiissiges Barytwasser hinzu, so entsteht fast augenblicklich ein 
purpurfarbener oder violetter Niederschlag bzw. bei starkerer Verdiinnung eine 
entsprechende Farbung. Diese Reaktion, welche, wie oben bemerkt, auch das 
Zytosin gibt, beruht darauf, daB erst Dibromoxyhydrourazil und dann aus ihm 

1 Amer. chern. Journ. 29. 2 Journ. of bioI. Chern. 60. 3 ASCOLI, Zeitschr. f. physioI. Cbern. 
31; KOSSEL und STEUDEL ebenda 37; LEVENE ebenda 38 u. 39; FISCHER und ROEDER, Ber. 
d. d. chern. Gesellsch. 34. 4 Journ. of bioI. Chern. 3. 

10* 
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durch das Barythydrat erst Isodialur- und darauf Dialursaure entstehen, welche 
beide die Farbung geben. Beztiglich der Darstellung des Urazils vergleiche 
man KOSSEL und STEUDEL (Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 37, S. 245). 

Wird Zytosin mit dem System NaHC03, FeS04 unter Schiitteln mit Luft 
behandelt, so geht es nach BAUDISCH1 in Urazil tiber, wobei die NH2-Gruppe 
NH3 gibt. Es entsteht dann ein leicht oxydabler Komplex, welcher durch Autoxy
dation allmahlich die tiefrote Losung des komplexen Ferrosalzes der Isobarbitur
saure gibt. Bei fortgesetzter Autoxydation entsteht eine schon gelb gefarbte 
Losung. Sowohl Zytosin wie Urazil geben diese Reaktion; das Zytosin gibt aber 
viel rascher den gelben Farbstoff, weil das gebildete NH3 als Katalysator die 
Reaktion beschleunigt. 

HN-CO 
I I 

Thyroin, C5HSN202 = CO C·CH3, (5-Methylurazil). Dieser Stoff, welcher 
I II 

HN-CH 
mit dem von SCHMIEDEBERG aus Salmonukleinsaure dargestellten N ukleosin 
identisch ist, wurde aus Thymusnukleinsaure zuerst von KOSSEL und NEUMANN 
isoliert und ist dann von anderen Forschern, namentlich LEVENE, aus verschiedenen 
tierischen Nukleinsauren dargestellt worden. E. FrSCHER und ROEDER und spater 
GERNGROSS 2 haben es synthetisch dargestellt. 

Das ThynIin kristallisiert in sternformig oder dendritisch gruppierten kleinen 
Blattchen oder (selten) in kurzen Nadeln (GULEWITSCH)3. Es sintert bei 318°, 
schmilzt bei gegen 321 0 und sublimiert. In kaltem Wasser ist es schwer, in heiBem 
leicht und in Alkohol ziemlich schwer loslich. Zu SilbernitratlOsung und Ammo
niak oder Barytwasser verhalt es sich wie Urazil. Von Phosphorwolframsaure 
kann das ThynIin wenigstens in unreinem Zustande gefallt werden. Bromwasser 
wird entfarbt unter Bildung von Bromthymin. Zur Erkennung dient die Subli
mierbarkeit, das Verhalten zu Silbernitrat und die folgende Reaktion von BAU
DISCH und T. B. JOHNSON 4. Die Losung von Thymin in Wasser wird mit NaHC03 

und FeS04 versetzt und mit Luft geschtittelt. Das Filtrat wird durch Erwarmen 
konzentriert, wobei Azetol, Harnstoff und Brenztraubensaure gebildet werden. 
Das Azetol wird mit o-Aminobenzaldehyd, welches fluoreszierendes 3-0xy
chinaldin gibt, nachgewiesen. Zum Nachweis von dem Harnstoffe dient Xant
hydrol und zu dem der Brenztraubensaure die Indigoprobe mit o-Nitrobenz
aldehyd. 

Beztiglich der Darstellungsmethode vergleiche man KOSSEL und NEUMANN 
(1. c.) und W. JONES (Zeitschr. f. physiol. Chem., Bd. 29, S. 461). 

Die Purin- und Pyrimidinstoffe stehen sowohl chemisch als physiologisch 
in enger Beziehung zueinander, und aus dem Grunde hat man wiederholt die 
Frage aufgeworfen, ob nicht die Pyrimidinbasen, wenigstens zum Teil, als Labo
rationsprodukte aus den Purinbasen durch Saurewirkung entstehen. Bisher 
liegen aber keine tiberzeugenden Untersuchungen zugunsten dieser Ansicht vor, 
wahrend dagegen andere, namentlich diejenigen von STEUDEL 5 einer solchen 
Ansicht widersprechen. 

1 Journ. of biol. Chern. 60. 2 SCHMIEDEBERG, Arch. f. expo Path. u. Pharrn. 37; KOSSEL 
und NEUMANN, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 26 u. 27; FISCHER und ROEDER ebenda 34;GERN
GROSS ebenda 38. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 27. 4 Ber. d. d. chern. Gesellsch. Ii/). 6 Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 1)1 u. 1i3. 
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Die Kohlehydrate. 

Die mit diesem N amen bezeichneten Stoffe kommen besonders reichlich 
in dem Pflanzenreiche vor. Wie die Proteinstoffe die Hauptmasse der festen 
Teile der tierischen Gewebe bilden, so stellen namlich die Kohlehydrate ihrer
seits die Hauptmasse der Trockensubstanz des Pflanzenleibes dar. In dem Tier
reiche kommen sie dagegen verhiiltnismaBig sparlich, teils frei und teils als Be
standteile mehr komplexer Molekiile, der Proteide, vor. Als Nahrungsmittel 
sind sie sowohl fiir Menschen wie fiir Tiere von auBerordentlich groBer Bedeutung. 

Die Kohlehydrate enthalten nur Kohlenstoff, Wasserstoff und Sauerstoff. 
Die zwei letztgenannten Elemente finden sich in der Regel in ihnen in derselben 
Relation wie im Wasser, also in der Relation 2: 1 ; und dies ist der Grund, warum 
man ihnen seit alters her den Namen Kohlehydrate gegeben hat. Dieser Name 
ist indessen nicht ganz zutreffend, denn abgesehen davon, daB es Stoffe gibt, 
welche, wie die Essigsaure und Milchsaure, keine Kohlehydrate sind und dennoch 
Sauerstoff und Wasserstoff in derselben Relation wie das Wasser enthalten, 
kennt man auch Zucker (die Methylpentosen CSH 120 5), welche die fraglichen 
Elemente in einem anderen Verhaltnisse enthalten. Friiher glaubte man auch 
die Kohlehydrate als Stoffe charakterisieren zu k6nnen, die im Molekiile 6 Atome 
Kohlenstoff oder ein Vielfaches davon enthalten, aber auch diese Anschauung 
ist nicht stichhaltig. Man kennt namlich wahre Kohlehydrate, die weniger als 
6, aber auch solche, die 7, 8 und 9 Kohlenstoffatome im Molekiile enthalten. 

AuBere Eigenschaften oder Charaktere, welche allen Kohlehydraten ge
meinsam sind und sie als eine besondere Gruppe von anderen Stoffen unter
scheiden, gibt es ebenfalls nicht, denn die verschiedenen Kohlehydrate sind 
hinsichtlich ihrer auBeren Eigenschaften in vielen Fallen sehr verschiedenartig. 
Unter solchen Umstanden muB es schwierig sein, eine zutreffende Definition 
der Kohlehydrate zu geben. 

In chemischer Hinsicht kann man indessen sagen, daB aIle Kohlehydrate 
aldehyd- oder ketonartige Derivate mehrwertiger Alkohole sind. Die einfachsten 
Kohlehydrate, die einfachen Zuckerarten oder Monosaccharide, sind namlich 
entweder Aldehyde oder Ketone derartiger Alkohole, und die mehr zusammen
gesetzten Kohlehydrate scheinen durch Anhydridbildung aus jenen entstanden 
zu sein. Tatsache ist es jedenfalIs, daB die mehr zusammengesetzten Kohle
hydrate bei der Hydrolyse entweder je zwei oder auch mehrere Molekiile von ein
fa chen Zuckerarten liefern k6nnen. 

Dem nun Gesagten- entsprechend kann man auch die Kohlehydrate auf drei 
Hauptgruppen verteilen, namlich: 1. Einfache Zuckerarten, Monosaccharide, 
2. zusammengesetzte Zuckerarten, Disaccharide, Trisaccharide und kristallisierende 
Polysaccharide und 3. nicht kristallisierende oder kolloide PolY8accharide. Unter 
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diesen Gruppen sind die Monosaccharide, Disaccharide und kolloiden Poly
saccharide vonbesonderer tierphysiologischer Bedeutung. 

Unsere Kenntnis von den Kohlehydraten und deren Strukturverhii.ltnissen 
ist in neuerer Zeit, dank den bahnbrechenden Untersuchungen von Kn.u:NJ:l, 
und ganz besonders von E. FISCHER2, hochst bedeutend erweitert worden. 

Da die Kohlehydrate hauptsachlich im Pflanzenreiche vorkommen, kann 
es selbstverstandlich nicht hier am Platze sein, eine ausfiihrliche Besprechung 
der zahlreichen bekannten Kohlehydrate zu geben. Dem Plane dieses Buches 
gemaB wird hier nur eine kurzgedrangte "iJbersicht geliefert und es konnen hierbei 
nur diejenigen Kohlehydrate beriicksichtigt werden, die entweder im Tierreiche 
vorkommen oder als Nahrstoffe fiir Menschen und Tiere von besonderer Be
deutung sind. 

I. Monosaccharide. 
Samtliche Zuckerarlen werden hinsichtlich der Nomenklatur durch die 

Endung "ose" charakterisiert, die an einen die Herkunft oder andere Beziehungen 
andeutenden Stamm angefiigt wird. J e nach der Anzahl der in dem Molekiile 
vorkommenden Kohlenstoffatome kann man dementsprechend auch die Mono
saccharide in Triosen, Tetrosen, Pentosen, Hexosen, Heptosen usw. 
einteilen. 

Samtliche Monosaccharide sind entweder Aldehyde oder Ketone mehr
wertiger Alkohole. Jene Zuckerarten werden Aldosen, diese dagegen Ketosen 
genannt. Die gewohnliche Glukose ist also z. B. eine Aldose, die Fruktose da
gegen eine Ketose. Diese Verschiedenheit findet in den Strukturformeln der 
zwei Zuckerarten ihren Ausdruck: 

12 S 4 5 6 
GlukoBe = HOC, CH(OH)' CH(OH)'CH(OH) ·CH(OH) ·CHs(OH) 

1 2 8 4 5 6 
Fruktose = (HO)CHz'CO ·CH(OH).CH(OH) ·CH(OH)·CHz(OH). 

DieKohlenstoffatome werden nunmehr inangegebener Weise mitZiffern 1-6 bezeichnet. 
Auch bei der Oxydation kommt dieser Unterschied zum Vorschein. Die 

Aldosen kann man namlich hierbei in Oxysauren von gleicher Kohlenstoffzahl 
iiberfiihren, die Ketosen dagegen nur in Sauren von niederer Kohlenstoffzahl. 
Bei milder Oxydation liefern die Aldosen Monokarbonsauren, bei kriiftiger Oxy
dation dagegen Dikarbonsauren. So liefert die gewohnliche Glukose im ersteren 
FaIle Glukonsaure und im letzteren Zuckersaure. 

Glukonsii.ure = HOCO· [CH(OH)],. CH2(OH) 
Zuckereii.ure = HOCO· [CH(OH)]4· COOH. 

Die Monokarbonsauren gehen leicht in ihre Anhydride (Laktone) iiber, 
welch letztere dadurch von besonderem Interesse sind, daB sie, wie FISCHER 

gezeigt hat, durch naszierenden Wasserstoff in die entsprechenden Aldehyde, 
d. h. in die entsprechenden Aldosen, iibergehen. 

Durch naszierenden Wasserstoff kann man die Monosaccharide in die ent
sprechenden mehrwertigen Alkohole iiberfiihren. So geht die Arabinose, welche 
eine Pentose, CliH100 5, ist, in den fiinfwertigenAlkohol Arabit, CSH120 5, iiber. 
Die zwei Hexosen Glukose und Galaktose, C6H120 6 , gehen in die entsprechen
den zwei Hexite Sorbit und Dulzit, C6H140 6, iiber. Die Ketosen dagegen 
liefern, infolge ihrer Konstitution, unter ahnlichen Verhaltnissen ein Gemenge 
von zwei Alkoholen; aus der d-Fruktose entsteht z. B. ein Gemenge von l-Sorbit 

1 Vgl. Ber. d. d. chem. Gesellsch. 18, 19 u. 20. 2 Vgl. besonders E. FISCHERS Vortrag: 
"Synthesen in der Zuckergruppe" ebenda 23, S. 2114. Vorziiglichc Arbeiten iiber die Kohle
hydrate sind: "Kurzes Handb. d. Kohlehydrate" von B. TOLLENS, 3. Aufl., Leipzig 1914, 
welche Arbeit auch ein sehr vollstii.ndiges Literaturverzeichnis enthii.lt. 
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und d-Mannit. Durch vorsichtige Oxydation der mehrwertigen Alkohole kann 
man umgekehrt die entsprechenden Zucker darstellen. 

Unter den Monosacchariden kommen zahlreiche Isomerien vor. Diese 
konnen, wie bei den Aldosen und Ketosen, durch eine verschiedene Konstitution 
bedingt sein; in den meisten Fallen handelt es sich aber um durch die Gegen
wart von asymmetrischen Kohlenstoffatomen bedingte Stereoisomerien. 

Da die Monosaccharide, von den Triosen an, sog. asymmetrische Kohlen
stoffatome enthalten, miissen sie als optisch aktive Stoffe in einer rechts
drehenden, einer linksdrehenden und einer optisch inaktiven Form (Razemform), 
welche ein Gemisch oder eine Verbindung von der rechts- und der links
drehenden Form zu gleichen Teilen darstellt, auftreten konnen. Mit der Anzahl 
der asymmetrischen Kohlenstoffatome wachst bekanntlich die Anzahl der mog
lichen stereoisomeren Formen; und da die Anzahl derselben nach v AN'T HOFF 
2n ist, wenn n die Anzahl der asymmetrischen Kohlenstoffatome bezeichnet, 
so miissen also z. B. von den Aldohexosen, welche 4 asymmetrische Kohlen
stoffatome enthalten, 24 = 16 stereochemisch verschiedene Formen existieren 
konnen. Es sind in der Tat von diesen schon 12 dargestellt worden, deren geo
metrischer Aufbau aufgeklart ist und fiir welche FISCHER Konfigurationsformeln 
aufgestellt hat. 

Do. man diese VerhiHtnisse als allgemein bekannt voraussetzen kann, werden hier 
als Beispiele nur die Konfigurationsformeln der in tierphysiologischer Hinsicht wichtigsten 
Pentosen und Hexosen angefiihrt. 
---

COH COH COH COH COH COH 
HOCH HeOH HOCH HeOH HeOH HOeH 

HCOH HOeH HCOH HOeH HCOH HOeH 
HeOH HOCH HOCH HCOH HeOH HOOH 

eH20H CH20H CH20H eH20H CH20H eH20H 
d-Arabinose I-Arabinose d-XyIose I-Xylose d-Ribose I-Ribose 

COH COR COH COH CH20R CRzOH 
ReOH HOCR HeOH HOCR CO CO 

HOeH HeOR HOeH RCOR HOCR HeOH 
HeOH HOCH HOCR HCOR HeOR HOCR 
He OR HOCR ReOH ROCH HOOR HOCH 

eH20R CR20R CR20R CR20R CH20R CH20H 
d·Glukose l-Glukose d-GaIaktose 1- GaIa.ktose d-Fruktose I-Fruktose 

Es liegt nahe zur Hand, die Kohlehydrate, je nachdem sie linksdrehend 
(Iavogyr), rechtsdrehend (dextrogyr) oder razemisch sind, mit den Buchstaben I, 
d und r oder dl zu bezeichnen. Dies trifft nun auch allerdings in gewissen Fallen 
zu indem z. B. die rechtsdrehende Glukose als d-Glukose und die linksdrehende als 
I-Glukose bezeichnet wird; aber diese Zeichen haben, in Ubereinstimmung mit 
dem Vorschlage von E. FISCHER, nicht diesen, sondern einen ganz anderen Sinn. 
FISCHER bezeichnet namlich hierdurch nicht das optische Verhalten, sondern die 
Zusammengehorigkeit verschiedener Zuckerarten untereinander. So bezeichnet 
er z. B. die linksdrehende Fruktose nicht als I-Fruktose, sondern als d-Fruktose, 
um dadurch ihre nahe Beziehung im sterischen Bau (siehe oben) zu der rechts
drehenden d-Glukose anzuzeigen. Diese Bezeichnungsweise ist allgemein akzeptiert 
worden, und die obengenannten Zeichen sagen also nur in gewissen Fallen etwas 
liber das optische Verhalten aus. 

Ais "spez. Dreh ung" bezeichnet man die Ablenkung in Kreisgraden, welche 
bei einer Rohrenlange von 1 dcm bewirkt wird durch eine Losung, die in 1 ccm 
1 g Substanz enthalt. Die Ablesung geschieht nunmehr allgemein bei + 20 0 C 
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und meistens bei homogenem Natronlicht. Die spez. Drehung, bei dieser 
Beleuchtung mit (a) D bezeichnet, driickt man also durch die Formel 

(a) D = + ~l aus, in welcher a die abgelesene Drehung, I die Lange der Rohre 
p' 

in dcm und p die Gewichtsmenge Substanz in g in 1 ccm Losung bedeutet. 
Umgekehrt laBt sich, wenn die spez. Drehung bekannt ist, der Gehalt P an 

Substanz in 100 ccm nach der Formel P = l00la berechnen, in welcher s di~ be-
s· 

kannte spez. Drehung bedeutet. 
Zur Bestirnmung der Anderungen der spez. Drehung bei verschiedenen Kon

zentrationen muB man den Gehalt an Substanz in Grammen in 1 g der Losung 
(p) und das spez. Gewicht der letzteren (d) bis 20 0 C kennen. Man berechnet 

die Drehung nach der Formel (a) D = ± al d' 
p' . 

Eine frisch bereitete Losung einer Substanz zeigt oft eine andere Drehung 
als wenn sie einige Zeit gestanden hat (Mutarotation). Den richtigen Wert. 
welcher nach hinreichend langem Stehen auf tritt, erhalt man sogleich nach dem 
Aufkochen oder nach Zusatz von sehr w~nig Ammoniak1 . , 

Um die Mutarotation zu erklii.ren, nimmt HUDSON an, daB die Aldosen in 
zwei isomere Formen von verschiedener spez. Drehung existieren, welche beirn 
Auflosen durch eine reversible Reaktion ineinander iibergehen konnen 2. 

Der Traubenzucker existiert in einer frisch bereiteten Losung fast nur in 
einer stark rechtsdrehendenForm, der sog. a·d·Glukose, mit der spez.Drehung 1090 • 

Beirn Aufbewahren der Losung geht diese zum Teil in die schwacher drehende 
f3-Form iiber (spez. Drehung = 200 ) 3, und beirn Gleichgewicht ist die spez. Drehung 
=52,5 0 • Die beirn Gleichgewicht vorhandeneMischung von a- und f3-Form wird 
oft als y-Form bezeichnet. Die gewohnlich angegebene spez. Drehung eines 
mutarotierenden Zuckers ist mit dieser y-Form erhalten worden. Die zwei Formen 
a- und f3- kommen dadurch zustande, daB zwischen dem endstandigen Kohlen
stoffatom 1 in der Aldehydgruppe und dem Kohlenstoffatom 4 eine laktonartige 
Bindung existiert nach der Formel 

H", 1 2 3 4 5 6 
C'CHOH 'CHOH ·CH·CHOH·C~OH. 

HO/' 0 I 

Dadurch wird auch das endstandige Kohlenstoffatom asymmetrisch, und je 
nachdem die Lagerung der an diesem Kohlenstoffatom gebundenen Atome 

H"C/C oder HO",,-C/C 

HO/ "0 H/ "'0 
ist, erha.It man die zwei Formen. Der Unterschied irn Drehungsvermogen der 
zwei Formen liegt nach HUDSON an dem eben besprochenen C-Atom. Ist das 
Drehungsvermogen dieses C-Atoms in der a-Form = A, so ist es in der f3-Form = 
- A. Wenn der EinfluB des iibrigen Komplexes, der in den beiden Formen derselbe 
ist, = B ist, so wird das molekulare Drehungsvermogen der a-Form = B + A 
und das der f3-Form = B - A und die Differenz der beiden molekularen Drehungs
vermogen B + A - (B - A) wird = 2A. Die starker rechtsdrehende Form der 
Mutarotation zeigenden Stoffe nennt man nach dem Vorschlag von HUDSON 
die a-Form fiir den Fall, daB sie nach FISCHERS Terminologie als d-Verbindungen 

1 In bezug auf die Geschichte der Mutarotation siehe HUDSON, Joum. amer. chern. 
Soc. 32, 889. 2 Journ. amer. chern. Soc. 31, 66, 655 (1909). 3 Roux, Ann. chim. phys. 
30, 422 (1903). 
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zu bezeiehnen sind. Bei den I-Verbindungen ist die a-Form die starker links
drehende. Von Glukose, Galaktose, Arabinose, Rhamnose und Laktose hat. 
TANRET zwei isomere Formen darstellen konnen, welehe ineinander iibergingen1 • 

HUDSON bereehnete aus dem bekannten Drehungsvermogen dieser Stoffe, daB 
die Differenzen der molekularen Drehungsvermogen der a- und {3-Formen bei 
d-Glukose, d-Galaktose, I-Arabinose und d-Laktose dureh etwa dieselben Zahlen 
reprasentiert wurden, was sehr zugunsten der obigen Theorie spraeh. Doeh wird 
dieselbe Zahl nieht erhalten, wenn an dem asymmetrisehen Endatom Substitution 
stattgefunden hat. Die zwei Formen von d-Glukose entspreehen naeh E. F. ARM
STRONG den von E. FISCHER synthetiseh hergestellten a- und {3-Methyl-Glyko
siden. Die ehemisehen Formeln dieser GIykoside werden also aus den a- bzw_ 
{3-Formen der d-Glukose in der Weise erhalten, daB die MethyIgruppe CH3 an
statt Hinder OH-Gruppe an dem endstandigen Kohlenstoffatome eingefiihrt wird: 

H 
"'-C· CHOH· CHOH· CH· CHOH· C~· OH und 

CHO/ 1 0 I 3 

CH30",-
/ C.CHOH.CHOH.CH.CHOH.CH2 ·OH (vgl. S.48). 

H I 0 I 

Die a-Form der Glykoside wird dureh Hefe und die {3-Form dureh Emulsin 
aufgespalten 2. Deshalb ist man gegenwartig geneigt anzunehmen, daB aueh andere 
Verbindungen, welehe unter Freiwerden von Glukose aufgespalten werden. 
a-Glukose enthalten, wenn die Aufspaltung unter Einwirkung von Hefe gesehieht, 
und {3-Glukose, wenn Emulsin die Spaltung vermitteln kann. Wie KUHN hervor
gehoben hat, seheint es doeh riehtiger, die Anderung der Drehung zu beobaehten. 
Bei einer Verminderung der anfangliehen Drehung liege die a-Form vor, bei 
einer Drehungszunahme die {3-Form. In der Weise konnte KUHN naehweisen, 
daB im Amygdalin die {3-Form vorhanden ist 3. 

Aueh die Ketose d-Fruktose zeigt Mutarotation, die man sieh aueh duren 
das Vorhandensein von zwei isomeren Formen in etwa folgender Weise erklart: 

HO" 2 3 4 5 6 
1 "C·CHOH·CHOH·CH·C~OH und 

HOC~/l 0 I 

1 
HOC~ 2 3 4 5 6 

""C· CHOH· CHOH· CH· C~OH 
HO/l 0 I 

(vgl. die Fruktoseformel S. 151). 
Ebenso wie die gewohnliehen Aldehyde und Ketone konnen aueh die Zueker

arten Zyanwasserstoff aufnehmen. Es werden hierbei Zyanhydrine gebildet. 
Diese Additionsprodukte sind von besonderem Interesse dadureh, daB sie die 
kiinstliehe Darstellung von kohlenstoffreieheren Zuekerarten aus kohlenstoff
armeren ermogliehen. 

Geht man z. B. von der Glukose aus, so entsteht aus fur dureh Anlagerung 
von Zyanwasserstoff Glukozyanhydrin nach dem Schema: HOC· [CH(OH)]4· 
CH2(OH) + HCN = CN(HO)CH[CH(OH)kC~(OH). Dureh Verseifung geht aus 
fum die entspreehende Oxysaure hervor: CN· (OH)CH· [CH(OH)]2· CH2 ·OH 
+ 2 ~O = HOCO·CH(OH)[CH(OH)kCH2(OH) + NHa. Aus dem Lakton diesel' 
Same erhalt man dann dureh Einwirkung von naszierendem Wasserstoff die 

1 Bull. soc. chim. 13, 728 (1895); 15, 195,349 (1896). 2 Journ. chern. Soc. 83, 1305 (1903)_ 
3 Ber. d. d. chern Gesel1sch. 66, 857 (1923). 
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Glukoheptose, C7H140 7 und nach diesem Prinzipe ist der Aufbau von Zuckern 
bis zur Neun-Kohlenstoffreihe durchgefiihrt worden. 

Mit Hydroxylamin geben die Monosaccharide die entsprechenden Oxime, 
die Glukose z. B. Glukosoxim HO·N:CH[CH(OH)kC~(OH). Diese Verbin
dungen sind von Wichtigkeit dadurch, daB sie, wie WOHL1 gefunden hat, einen 
Ausgangspunkt ffir den Abbau der Zuckerarten, d. h. ffir die Darstellung von 
kohlenstoffarmeren Zuckerarten aus kohlenstoffreicheren, z. B. Pentosen aus 
Hexosen, darstellen. 

Ausgehend von den Kohlehydratmonokarbonsauren kann man ferner unter 
Abspaltung von den Elementen der Ameisensaure, teils nach RUFF mit Hydro
peroxyd und katalytisch wirkendem Ferrisalz und teils nach NEUBERG 2 durch 
Anwendung der Elektrolyse, eine Verkfirzung der Kohlenstoffkette mit Bildung 
der nachstniedrigeren Aldose bewirken. In der letztgenannten Weise kann man 
nach NEUBERG den stufenweisen Abbau der Glukose bis zu Formaldehyd durch-
fiihren. . 

Durch die Einwirkung von Alkalien, selbst in kleinen Mengen, wie auch 
von Karbonaten und Bleihydroxyd kann, wie LOBRY DE BRUYN und ALBERDA 
VAN EKENSTEIN 3 gezeigt haben, eine wechselseitige Umwandlung von Zucker
arten wie d-Glukose, d-Fruktose und d-Mannose ineinander stattfinden, und 
hierbei entsteht aus je einer dieser drei Zuckerarten die beiden anderen, so daB 
man nach einiger Zeit aIle drei Zucker in der Losung hat. 

Ein Ubergang verschiedener Zuckerarten ineinander kommt auch im Tier
korper vor. NEUBERG und MAYER 4 haben namlich in Versuchen an Kaninchen 
den direkten teilweisen "Obergang der verschiedenen Mannosen in die entsprechen
den Glukosen verfolgen konnen. Ein anderes Beispiel liefert, wie es scheint, 
die Bildung von Galaktose (bzw. Milchzucker) aus der Glukose in der Milchdriise. 

Durch starkere Alkalieinwirkung werden die Zuckerarten zersetzt; es konnen 
dabei Milchsaure und viele andere Produkte entstehen. 

Mit Ammoniak k5nnen Zuckerarten Verbindungen eingehen, die man als Osamine 
aufgefaBt hat (LOBRY DE BRUYN), die aber nach E. FISCHER6 zum Unterschied von den 
wahren Osaminen besser Osimine genannt wurden. Aus einem solchen Osinlin kann man 
durch Einwirkung von Ammoniak und Blausa.ure die entsprechende Osaminsa.ure erbalten, 
aus deren Salzsa.urelakton durch Reduktion mit Natriumamalgam Osamin entsteht. In dieser 
Weise haben E. FISCHER und LEUCHS, ausgehend von d-Arabinose, erst d-Arabinosimin, 
dann d-Glukosaminsa.ure und endlich aus ihrem Lakton, das im Tierreich vorkommende 
d-Glukosamin kiinstlich dargeatellt. In a.hnlicher Weise erhielten sie aus I-Arabinose 1- Glukos
amin 6 • 

. Aus Glukose erhielten KNoop und WINDAUS 7 durch Einwirkung von Zinkhydroxyd in 
HaC-C-NH> 

Ammoniak beiZinlmertemperaturin groBerMengeMethylimidazol, II #"CH, 
CH-N 

dessen Bildung man in der Weise sich vorstellen kann, daB aus dem Zucker Methylglyoxal 
entsteht. Aus wesem oder aus dem Zucker wird dann Formaldehyd gebildet, welcher mit 
dem Metbylglyoxal unter Bildung von Methylimidazol nach der folgenden Gleichung reagiert: 

CHaCO NHa H", HaC' C - NH 
I + + f CH = II _--fCH + 3 H20 
COH NHa 0'" CH-.N· 

Methylglyoxal Formaldehyd Metbylimidazol. 

Durch wese Imidazolbildung ist eine genetische Beziehung der Kohlehydrate zu dem 
Histidin und den Purinstoffen wahrscheinlich geworden. 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 26, 730. 2 O. RUFF ebenda 31 u. 32; C. NEUBERG, Bioch. 
Zeitschr. 7. a Ber. d. d. chem. Gesellsch. 28, 3078; Bull. soc. chim. (3) u); Chem. Zentralbl. 
1896, 2 u. 1897, 2. 4 Zeitschr. f. physiol. Chern. 37. 5 LOBRY DE BRUYN, Ber. d. d. chem. 
Gesellsch. 28; E. FISCHER ebenda 3li. 6 Ebenda 3li, 3787; 36, 24 (1903). 7 Ebenda 38 und 
HOFMEISTERS Beitrage 6. 
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Ala Derivate mehrwertiger Alkohole bilden die Zucker auch Ester, unter 
denen man besonders die Benzoylester zum Nachweis und Isolierung von Zucker
arten und auch anderen Kohlehydraten benutzt hat. Zu den Saureestern der 
Zuckerarten gehoren wahrscheinlich die Nukleinsauren, welche in dem FaIle 
alskomplizierte Phosphorsaureester anzusehen sind, undferner, als Schwefel
saureester, vielleicht die Chondroitinschwefelsaure und die Glukothionsauren. 
Die Natur dieser zwei Gruppen von Schwefelsaureestern ist jedoch fast ganz 
unbekannt . 

. Die Zuckerarten konnen aber auch mit anderen Stoffen und miteinander 
zu atherartigen Verbindungen zusammentreten. Durch Einwirkung von Salz
saure als Katalysator konnen, wie E. FISCHER und seine Mitarbeiter gezeigt 
haben, Zuckerarten unter Austritt von Wasser mit anderen Stoffen zu lakton
artig gebauten Verbindungen, die man Glykoside nennt, sich vereinigen (vgl. 
S. 48 und 153). Solche Glykoside, welche meistens Verbindungen mit aromati
schen Substanzen sind, kommen sehr verbreitet irn Pflanzenreiche VOT. Auch 
die mehr zusammengesetzten Kohlehydrate konnen nach FISCHER als Glykoside 
der Zucker angesehen werden. So ist beispielsweise die Maltose das Glukosid 
und der Milchzucker das Galaktosid des Traubenzuckers. Die Glykoside konnen 
sowohl durch chemische Agenzien - verdiinnte Mineralsauren - wie durch 
Enzyme in ihre Komponenten aufgespalten werden. Die zusammengesetzten 
Zucker liefern dabei einfache Zuckerarten und die anderen neben einer Zuckerart 
Verbindungen, welche der aromatischen Reihe oder der Fettreihe angehoren. 
Ein langst bekanntes Beispiel einer Zersetzung der letzteren Art ist die Spaltung 
des Amygdalins (vgl. S. 46 u. 47). 

Mit Phenylhydrazin oder substituierten Phenylhydrazinen geben die Zucker
arten unter Wasserbildung erst Hydrazone, aus denen dann unter weiterer 
Einwirkung von Hydrazin beirn Erwarmen in essigsaurer Losung Osazone ent
stehen. Die Reaktion verlauft fiir die Aldosen nach folgendem Schema: 

a) CH2(OH) [CH(OH)1a CH(OH) CHO+ HsN·NH·CaHs 
= CHs(OH) [CH(OH)]a CH(OH) CH:N'NH'CoHs+H20 

Phenylglukoshydrazon. 

b) CHs(OH) [CH(OH)]a CH(OH) CH:N·NH·C6Hs+HsN·NH·CoHs 
= CHs(OH) [CH(OH)]aC·CH:N·NH,C6Hs 

Iii·NH·C6Hs +H20+Hz 
Phenylglukosazon 

und fiir Ketosen nach dem Schema: 
CH2(OH) [CH(OH)JaCO'CH2(OH)+ HzN·NH·CoHs = 

CH2(OH) [CH(OH)]aC' CH2(OH) -t H 20 
N·NE·CoHs 

und CH~(OH} [OH(OH}kC·CH2(OH)+HsN·NH·CeHo 
N"·NH·CaHs 

= CHz(OH) [CH(OH)kC'CH:N'NH'CaHs+H20+Hz 
Iii·NH·CaHs 

Der Wasserstoff wird indeasen nicht £rei, sondern wirkt auf ein zweites Molekiil Phenyl
hydrazin ein und spaltet ea in Anilin und Ammoniak. H2N· NH· CaHs + H2= H2N· CaHs + NHs. 

Wie aus dem Reaktionsschema ersichtlich ist, liefern die Aldosen und Ketosen 
dasselbe Osazon, wahrand die Hydrazone verschiedenartig sind. 

Die Osazone, welche von noch groBerer Bedeutung als die Hydrazone sind, 
erhalt man meistens als gelbgefarbte, kristallinische Verbindungen, die durch 
Schmelzpunkt, Loslichkeit und optisches Verhalten voneinander sich unter
scheiden und infolge hiervon fiir die Charakterisierung der einzelnen Zucker
arten eine groBe Bedeutung gewonnen haben. Sie sind aber auch in anderen 
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Hinsichten von groBer Wichtigkeit fUr das Studium der Kohlehydrate ge
worden. Sie eignen sich namlich sehr gut zur Abscheidung der Zuckerarten aus 
Losungen, in denen diese zusammen mit anderen Stoffen vorkommen, und sie 
sind ferner auch fiir die kiinstliche Darstellung der Zuckerarten von Bedeutung. 
Bei der Spaltung durch kurz dauerndes gelindes Erwarmen mit rauchender Salz
saure (fUr Disaccharide noch besser mit Benzaldehyd) I, geben sie namlich sog. 
Osone, welche durch Reduktion in Zuckerarten, am oftesten in Ketosen iiber
gehen. Vielleichter konnen die Hydrazone in die entsprechenden Zucker zuriick
verwandelt werden, besonders Ieicht durch Zersetzung mit Benzaldehyd (HERZ
FELD) oder Formaldehyd (RUFF und OLLENDORFF)2, wobei der Zucker gegen den 
verwendeten Aldehyd ausgetauscht wird. 

Eine wichtige, allerdings nicht allen Zuckerarten gemeinsame Eigenschaft 
ist ihre Garfahigkeit, in erster Linie ihre Fahigkeit durch die Alkoholhefe in 
alkoholische Garung iibergehen zu konnen. Ganz unzweifelhaft ist die Gar
fahigkeit mit reiner Hefe fUr mehrere Hexosen bewiesen; sie kommt aber nicht 
allen Hexosen zu und die Ietzteren vergaren nicht alle mit derselben Leichtigkeit. 
d-Glukose und d-Mannose vergaren leicht, die d-Galaktose schwieriger. Die 
I-Formen der genannten Zucker vergaren nicht, und aus den razemischen Formen 
solcher Zuckerarten hat man durch Vergarung des d-Zuckers die optische I-Anti
pode darstellen konnen. Unter den Ketosen vergart die d-Fruktose, aber nicht 
die Sorbose. Unter den Zuckern mit 9 Atomen Kohlenstoff, den Nonosen, soll 
die Mannononose, nicht aber die Glukononose garfahig sein. lTher die Garfahig
keit der Triose Dioxyazeten sie S. 157. Dieses verschiedene Verhalten der Zucker
arten gegen Hefe steht in bestimmter Beziehung zu ihrer Konfiguration, welche 
iibrigens nicht nur fUr das Verhalten der Zucker zu niederen Lebewesen, sondern 
auch fUr ihr Verhalten innerhalb der hoher entwickelten Organismen von groBer 
Bedeutung ist. So haben z. B. die Untersuchungen von NEUBERG und WaHL
GEMUTH 3 iiber Arabinosen und von NEUBERG und MAYER 4 iiber Mannosen ge
lehrt, daB vom Kaninchen die I-Arabinose und die d-Mannose viel besser ala die 
d- und r-Arabinosen bzw. I- und r-Mannosen verwertet werden. V gl. ferner S. 48. 

Bei der alkoholischen Garung zerfallt der Zucker nach der allgemeinen 
Gleichung: CaH120S = 2C2H aO + 2C02. Der nahere Vorgang ist indessen nicht 
klar und scheint ziemlich verwickelt zu sein. Seite 40 wurde bereits erwahnt. 
daB fiir die Wirkung des Garungsenzyms die Gegenwart einer dialysablen in 
dem gekochten PreBsaft vorhandenen Substanz notwendig war (HARDEN und 
YOUNG) 5. Anderseits wird die Garkraft des PreBsaftes auch durch Zugabe von 
sekundarem Natriumphosphat betrachtlich gesteigert. Die Phosphorsaure ist 
nach Ablauf der PreBsaftgarung zum Teil nicht mehr durch Magnesiamischung 
fallbar (HARDEN und YOUNG). Nach diesen Forschern hat man sich die Einwir
kung von gekochtem PreBsaft und von Phosphaten so zu denken, daB zunachst. 
ein Hexosephosphorsaureester unter gieichzeitiger Bildung von Kohlensaure 
und Alkohol nach folgender Formel entsteht: 

2CsH120 S + 2R2HP04 = 2C02 + 2C2H aO + C6HI004(P04R2)2 + 2~O. 
Das Hexosephosphat kann nachher durch ein besonderes Enzym in Phos

phat und Hexose gespalten werden. Die Hexosephosphorsaure ist von YOUNG 
in Form von Bleisalz isoliert worden. Dextrose, Fruktose und Mannose erzeugen 
bei ihrer Vergii.rung die gleiche Hexosephosphorsaure. In welcher Weise die 
Hexosephosphorsaure fUr die Gii.rung von Bedeutung ist, bleibt unentschieden. 
NEUBERG und Mitarbeiter heben hervor, daB deren Bildung am besten mit ab
getoteter Hefe geschieht und da dieselbe nicht durch Iebende Hefe vergoren wird. 

1 E. FISCHER und ARMSTRONG, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 31i. 2 HERZFELD, Ber. d. d. 
chem. Gesellsch. 28; RUFF und OLLENDORFF ebenda 32. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 31i_ 
4 Ebenda 37. 5 Literatur bei HARDEN und YOUNG, Bioch. Zeitschr. 32, 173 (1911). 
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sprechen dieselben der Saure jede Bedeutung fiir die eigentliche alkoholische 
Garung ab 1• DaB bei der Garung eine Hexose direkt in Alkohol und CO2 zerfallt, 
ist nicht wahrscheinlich. Vielmehr nimmt man allgemein an, daB der ProzeB 
tiber Zwischenstufen geht. Als eine solche ist Milchsaure aufgefaBt worden, 
wogegen indessen die Tatsache spricht, daB die Saure nicht unter Alkoholbildung 
vergoren wird: BUCHNER und MEISENHEIMER nahmen als wahrscheinliche Zwi
schenstufe das Dioxyazeton (HO·C~·CO·C~·OH) an 2• In der Tat fanden sie, 
daB Dioxyazeton leicht durch PreBsaft in der Gegenwart von Kochsaft vergoren 
wird, und zwar unter Bildung von Alkohol und Kohlensaure. Dies wurde von 
LEBEDEW bestatigt3. Indessen bestreiten HARDEN und YOUNG, daB Dioxyazeton 
ein Zwischenprodukt bei der alkoholischen Zuckergarung sein kann, da dasselbe 
langsamer vergoren wird als die Zuckerarten 4. 

Neuerdings ist es NEUBERG und Mitarbeitern gelungen, die Bildung von 
Azetaldehyd bei der Garung nachzuweisen, indem sie durch Bindung desselben 
an schwefligsauren Salzen dessen weitere Vergarung verhinderten. Zur selben 
Zeit konnte eine dem Aldehyd aquivalente Menge Glyzerin nachgewiesen werden. 
Als Vorstufe des Azetaldehyds betrachtet NEUBERG die Brenztraubensaure, 
welche durch Hefe unter Bildung von Azetaldehyd und Kohlensaure vergoren 
wird (unter Einwirkung der sog. Karboxylase) und auch nach M. v. GRAB 
als Zwischenprodukt bei der Garung nachgewiesen werden kann 5 . 

Nach NEUBERG kann man deshalb folgende Stufen der Alkoholgarung unter
scheiden: 

C6H120 6 = CHa· CO· COOH + CaHsOa' 
Brenztraubensaure Glyzerin 

CHa·CO·COOH = CHa·COH + CO2, 

Azetaldehyd 
CHa·COH + H2 = CH3·CH2·OH. 

Der Wasserstoff fiir die Reduktion des Aldehyds soli vom Glyzerin geliefert 
werden, das wahrscheinlich in eine Triose tibergeht. Bei alkali scher Reaktion 
geht die Zerlegung vom Aldehyd zum Teil in der Weise, daB zwei Molekiile Azet
aldehyd unter Bildung von Alkohol und Essigsaure zerfallen: 

2CHa·COH + ~O = CHa·CH2 ·OH + HOCO·CHa. 
In diesem Faile treten Essigsaure und Glyzerin im Reaktionsgemisch im Ver
Mltnis 1:2 Mol. auf 6. 

NEUBERG und E. SCHWENK fanden, daB a-Ketosauren (R·CO·COOH) im all
gemeinen einen stimulierenden EinfluB auf die Alkoholgarung austiben und ebenso 
die Aldehyde (R'COH), welche leicht aus den Ketosauren unter Verlust von CO2 

entstehen. Wahrscheinlich wirken dabei die Aldehyde als Wasserstoffakzeptoren, 
wodurch dieselben in die entsprechenden Alkohole iibergefiihrt werden 7. Viele 
andere Stoffe, z. B. Purinbasen, stimulieren auch nach NEUBERG und M. SAND
BERG die Garung s. 

Neben Athylalkohol und Kohlensaure entstehen bei der Zuckergarung auch 
in geringen Mengen andere Stoffe, namentlich mehrere hohere Alkohole, welche 
das sog. Fuse161 bilden. Die wichtigsten Bestandteile des Fuselols sind Isoamyl
alkohol, d-Amylalkohol, Isobutylalkohol und Normalpropylalkohol in wechseln
den Mengenverhaltnissen. Die Bildung des Fuselols wurde lange der Einwirkung 
von Bakterien zugeschrieben, bis F. EHRLICH fand, daB die hoheren Alkohole 
aus bestimmten Aminosauren infolge der Lebenstatigkeit der Hefe selbst ent-

1 Bioch. Zeitschr. 83, 244 (1917). 2 Ober die Zwischenprodukte der Alkoholgarung 
siehe BUCHNER und MEISENHEIMER, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 43, 1773 (1910), wo auch 
die Literatur. 3 Compt. rend. 153, 136 (1911). 4 Bioch. Zeitscm. 40, 458 (1912). 5 Bioch. 
Zeitscm. 123, 69 (1921). 8 Ebenda 89, 365 (1918). 7 Ebenda 71, 135 (1915); 100, 289 (1919). 
8 Ebenda 121, 215; 125, 202; 126, 153 (1921). 
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stehen konnen 1. Aus einer Aminosaure wird wahrscheinlich zunachst unter Ab
spaltung von Ammoniak die entsprechende Oxysaure gebildet, welche dann 
unter Verlust von CO2 in den Alkohol verwandelt wird. Das Ammoniak wird 
von der Hefe assimiliert. 1st die Aminosaure in razemischer Form vorhanden, 
so wird nur die eine Komponente, namlich die natiirlich vorkommende in Alkohol 
verwandelt, die andere bleibt zurn groBten Teil unverandert zuriick. In der 
angedeuteten Weise wird aus Leuzin 1soamylalkohol nach folgender Reaktions
gleichung gebildet: 

CHs 
HOCO·CH(N~)·C~·CH/ + ~O = 

Leuzin "'-CHa 

/CHa 
NHa + CO2 + HOC~.CH2·CH",-

CHs 
Isoarnylalkohol. 

Andere Beispiele des gleichen Verlaufes sind die Bildung von d-Amylalkohol 
aus dem d-1soleuzin und von 1sobutylalkohol aus der a·Aminoisovaleriansaure. 
Diese Bildung von hoheren Alkoholen geschieht am besten mit stickstoff
armer Hefe und viel Zucker. In analoger Weise erfolgt unter dem EiufluB 
von Hefe und in Gegenwart von Zucker und anorganischen Nahrsalzen die 
Bildung von Tyrosol (p-Oxyphenylathylalkohol) HO· C6H4 . C~ . C~ . OH 

C·C~·C~·OH 

aus Tyrosin und von:Tryptophol (fJ-1ndoxylathylalkohol) C6H4()CH 

NH 
aus Tryptophan 2. 

Eine Art von Umwandlung, welcher gewisse Kohlehydrate unterliegen konnen, 
ist die MiIchsaurebildung. Dieselbe findet unter dem EiufluB von verschie
denen Bakterienformen statt und wird dann als Milchsauregarung bezeichnet, 
aber eine ahnliche AufspaItung kann auch im tierischen Organismus ohne die 
Gegenwart von Mikroorganismen vor sich gehen. So haben LEVENE und G. M. 
MEYER gefunden, daB Leukozyten verschiedene Hexosen, aber keine unter
suchte Pentose in Milchsaure umwandeln konnen 3, und Untersuchungen von 
G. EMBDEN und Mitarbeiter sprechen auch fiir eine solche Umwandlung von 
Zucker innerhalb des Organismus 4. Die Milchsaure, urn deren Bildung es sich 
in diesen Fallen handelt, ist die AthylidenmiJchsaure HO·CO·CH(OH)·CH3• 

Von den zwei optischen Antipoden der Saure kommt die rechtsdrehende Form, 
Paramilchsaure oder Fleischmilchsaure in den Muskeln und verschiedenen anderen 
Organen oder Fliissigkeiten vor und wird an gehorigen Stellen abgehandeIt, 
wahrend die Linksmilchsaure von SCHARDINGER durch Garung von Rohrzucker 
mittelst einer besonderen Art von Bazillen erhalten wurde. Sonst wird unter 
dem EiufluB von Bakterien sowie unter Einwirkung der in Bakterien enthaltenen 
Enzyme (S. 33) stets die razemische dol-Form (Garungsmilchsaure) gebildet 
(BUCHNER und MEISENHEIMER) 5. Gewohnlich wird angenommen, daB aus einem 
Molekille Hexose zwei Molekiile Milchsaure gebildet werden nach der Formel 

C6H120 6 = 2HOCO·CH(OH)·CHa· 

1 Zeitschr. d. Ver. d. d. Zuckerind. 55, 539 (1905); auch Ber. d. d. chern. Gesellsch. 40, 
1027, 2538 (1907); Bioch. Zeitschr. 1, 8 (1906); 8, 438 (1908); 18, 391 (1909). 2 Ber. d. d. 
chern. Gesellsch. 44, 139 (1910); 45, 883 (1912). 3 Journ. of bioI. Chern. 11, 353, 361 (1912); 
14, 149, 551 (1913). 4 Biochern. Zeitschr. 45 (1912). 6 Ann. d. Chern. u. Pharrn. 349, 125 
(1906). 
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In bezug auf die Zwischenstufen, welche dabei passiert werden, finden 
EMBDEN und Mitarbeiter, daB die Milchsaurebildung wahrscheinlich iiber Glyzerin
aldehyd, HOC·CH(OH)·C~·OH, oder in geringer Menge vielleicht auch iiber 
Dioxyazeton, HO·C~·CO·CH20H, stattfindet, und eine Milchsaurebildung aus 
Glyzerinaldehyd (und Dioxyazeton) kann in der Tat, wie A. LOEB und W. GRIES
BACH gezeigt haben, auf enzymatischem Wege durch die Formelemente des Blutes 
zustande kommen. Es scheinen jedoch bei der Milchsaurebildung aus Glukose 
mehrere Enzyme wirksam zu sein. So konnen nach LOEB auch solche Blutarten, 
welche keine oder keine nennenswerte Milchsaurebildung zeigen, trotzdem Milch
saure aus GlyzeriIialdehyd bilden, und nach GRIESBACH ist bei dem letztgenannten 
ProzeB ein wasserlOsliches, gegen die Hamolyse des Blutes mit Wasser resistentes 
Enzym wirksam, wahrend die Wirkung des Elutes auf Glukose bei der Zerstorung 
der Formelemente durch Hamolyse verloren gehtl. 

Eine andere Substanz, welche bei der Milchsaurebildung moglicherweise 
als Zwischenstufe entsteht, ist das Methylglyoxal HOC· CO· CHao Eine reich
liche Milchsaurebildung aus Methylglyoxal ist in der Tat von DAKIN und H. W. 
DUDLEY sowie von NEUBERG in Versuchen mit Geweben, Organextrakten und 
Organbrei und von LEVENE und MEYER in Versuchen mit Leukozyten und Nieren
gewebe erhalten worden. Der Vorgang ist enzymatischer Natur und das wirk
same Enzym, welches auch Phenylglyoxal, HOC·CO·CaH 6 in Mandelsaure, 
HOCO·CH(OH)·C6H 6 iiberfiihrt, wird von DAKIN und DUDLEY Glyoxylase, 
von NEUBERG Ketonaldehydmutase genannt. Der Vorgang ist nach DAKIN 
und DUDLEY reversibel, indem sie auch die Zuriickvelwandlung von Milchsaure 
in Methylglyoxal haben zeigen konnen 2. Der Beweis, daB die genannten mog
lichen Zwischenprodukte bei der Milchsaurebildung wirklich entstehen, fehlt 
indessen noch und der nahere Verlauf bei dem Abbau des Zuckers zu Milchsaure 
bleibt fortwahrend unbekannt. 

Die Milchsauren sind amorph. Sie haben das Aussehen eines farblosen oder 
schwach gelblichen, sauer reagierenden Sirups, welcher in allen Verhaltnissen 
mit Wasser, Alkohol und Ather sich mischen laBt. Die Salze sind loslich in Wasser, 
die meisten auch in Alkohol. Die zwei Sauren unterscheiden sich durch ihr ver
schiedenes optisches Verhalten - die Paramilchsaure ist dextrogyr, die Garungs
milchsaure optisch inaktiv - wie auch durch die verschiedene Loslichkeit und 
den verschiedenen Kristallwassergehalt der Kalk- und Zinksalze. Das Zinksalz 
der Garungsmilchsaure lOst sich bei 14--15 0 C in 58-63 Teilen Wasser und ent
halt 18,18% Kristallwasser, entsprechend der Formel Zn(CaH 60 a)2 + 3H20. 
Das Zinksalz der Paramilchsaure lOst sich bei der obigen Temperatur in 17,5 Teilen 
Wasser und enthalt regelmaBig 12,9% H20, entsprechend der Formel Zn(CaH 50 a)2 
+ 2~O. Das Kalksalz der Garungsmilchsaure lost sich in 9,5 TeHen Wasser 
und enthalt 29,22% (= 5 Mol.) Kristallwasser, wahrend das Kalziumparalaktat 
in 12,4 Teilen Wasser sich lOst und 24,83 oder 26,21 % (= 4 oder 41/2 Mol.) Kristall
wasser enthalt. Beide Kalksalze kristallisieren dem Tyrosin nicht unahnlich 
in Kugeln oder Biischeln von sehr feinen mikroskopischen Nadeln. Nach HOPPE
SEYLER und ARAKI, welche genaue Angaben iiber die optischen Eigenschaften 
der Milchsauren und der Laktate gegeben haben, sollen die Lithiumlaktate, mit 
7,22% Li, ffir die Darstellung und quantitative Bestimmung der Milchsauren 
sehr geeignet sein. Weiteres iiber Salze und spez. Drehung der Milchsauren findet 
man in HOPPE-SEYLER-THIERFELDERS Handbuch a. 

1 LOEB, Zeitschr. 49, 413; 60, 451 (1913); GRIESBACH ebenda 60, 457. 2 DAKIN und 
DUDLEY, Journ. of bioI. Chem. 14, 423 (1913); NEUBERG, Bioch. Zeitschr. 49, 502; at, 
484 (1913); LEVENE und MEYER, Journ. of bioI. Chem. 14. 3 VgI. ferner: JUNGFLEISCH, 
Compt. rend. 139, 140, 142; HERZOG und SLANSKY, Zeitschr. f. physiol. Chem. 73. 
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Der Nachweis der Milchsauren in Organen und Geweben geschieht nach folgendem 
Prinzip. Nach vollstandiger Extraktion mit Wasser entfernt man das Eiweill durch 
Koagulation in der Siedehitze ~ter Zusatz yon einer kleinen Menge Schwefelsaure. 
Die FliiBsigkeit wird darauf mit Atzbaryt im Sieden genau neutralisiert und nach der 
Filtration zum Sirup eingedampft. Der Ruckstand wird mit absolutem Alkohol gefii.llt 
und der Niederschlag mit .Alkohol vollstii.ndig erscMpft. Aus den vereinigten alkoholi
schen Extrakten wird der Alkohol vollstii.ndig abdestilliert und der neutrale Ruck
stand mit Ather zur Entfernung des Fettes geschitttelt. Dann nimmt man den 
Ritckstand in Wasser auf, setzt Phosphorsaure zu und schuttelt wiederholt mit neuen 
Mengen Ather, welcher die Milchsaure aufnimmt. Aus den vereinigten Atherextrakten 
wird der Ather abdestilliert, der Riickstand in Wasser gelOst und diese LOsung auf 
dem Wasserbade, um den etwa zuriickgebliebenen Ather und fliichtige Sauren zu 
entfernen, vorsichtig erwarmt. Aus der filtrierten Losung wird dann durch Kochen 
mit Zinkkarbonat eine Losung des Zinklaktates dargestellt, welche zu beginnender 
Kristallisation eingedampft und dann itber Schwefelsaure stehen gelassen wird. Zum 
sicheren Nachweis ist eine Analyse des SaIzes unbedingt notwendig. Bezuglich der 
Methoden zum Nachweis und zur quantitativen Bestimmung der Milchsaure wird 
im iibrigen auf groBere Handbiicher hingewiesen. 

Die Monosaccharide sind farb- und geruchlose, neutral reagierende und 
siiB schmeckende, in Wasser leicht, in absolutem Alkohol im allgemeinen schwer 
losliche und in Ather nicht 16sliche Stoffe, die wenigstens zum Teil in reinem Zu
stande gut kristallisierbar sind. Sie sind stark reduzierende Stoffe. Aus am
moniakalischer Silberlosung scheiden sie metallisches Silber ab und ebenso redu
zieren sie beim Erwarmen in alkalischer Losung mehrere andere Metalloxyde, 
wie Kupfer-, Wismut- und Quecksilberoxyd. Dieses Verhalten ist von groBer 
Bedeutung fiir den Nachweis und die quantitative Bestimmung der Zuckerarten. 

Die einfachen Zuckerarten kommen zum Teil in der Natur als solche fertig 
gebildet vor, was namentlich mit den beiden sehr wichtigen Zuckerarten, dem 
Traubenzucker und dem Fruchtzucker, der Fall ist. In reichlichen Mengen kommen 
sie ferner in der Natur als mehr zusammengesetzte Kohlehydrate (Di- und Poly
saccharide), aber auch als Ester oder als verschiedenartige Glykoside vor. 

Unter den bisher bekannten Gruppen von Monosacchariden sind diejenigen, 
welche weniger als fiinf oder mehr als sechs Atome Kohlenstoff im Molekiile ent
halten, zwar von hohem wissenschaftlichem Interesse, aber ohne groBere Be
deutung fUr die Tierchemie. Von den zwei iibrigen Gruppen ist die Hexosen
gruppe die groBte und sie bietet ein ganz besonderes Interesse dar. Aber auch 
die Pentosen gewinnen immer mehr an Bedeutung und Interesse nicht nur fiir 
die Chemie der Pflanzen, sondern auch fiir die chemischen Vorgange im Tier
korper. 

Pentosen (C5H100&). 

Die Pentosen sind meistens nicht als solche in der Natur gefunden worden_ 
Aus tierischen Geweben, Organen und Fliissigkeiten erhalt man sie am oftesten 
als Spaltungsprodukte von Nukleinsauren bzw. Nukleoproteiden. Die Pentosen 
aus dem Pflanzenreiche, die ebenfalls in Nukleinsauren vorkommen konnen, 
erhalt man hauptsachlich aus mehr komplexen Kohlehydraten, den sog. Pento
sanen, durch hydrolytische Spaltung mit verdiinnter Mineralsaure. Die Pen
tosane kommen im Pflanzenreiche sehr verbreitet vor und sind besonders fiir 
den Aufbau gewisser Pflanzenbestandteile von groBer Bedeutung. Es finden 
sich aber in den Pflanzen auch Methylpentosane und Methylpentosen, unter denen 
die in mehreren Glykosiden vorkommende Methylpentose, die Rhamnose, be
sonders zu nennen ist. 

1m Tierreiche sind die Pentosen zuerst von SALKOWSKI und JASTROWlTZ 
in dem Harne eines Morphinisten und darauf von SALKOWSKI und anderen mehr-
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mals im Harne des Menschen gefunden worden. In mehreren Fallen von Diabetes 
beim Menschen, wie auch bei Hunden mit Pankreasdiabetes oder Phlorhizin
diabetes, haben KULZ und VOGEL! kleine Mengen von Pentose im Harne nach
weisen konnen. Pentose scheint nach den Beobachtungen von BLUMENTHAL 
ein Bestandteil von Nukleoproteiden verschiedener Organe, Thymus, Thyreoidea, 
Gehirn, Milz und Leber zu sein. Ihr Vorkommen in den Nukleinsauren ist schon 
in dem Vorigen besprochen worden. Uber die Mengen der aus verschiedenen 
Organen erhaltlichen Pentosen liegen Angaben von GRUND, von BENDIX und 
EBSTEIN und von MANCINI 2 vor. 

Als N ahrungsmittel fiir die pflanzenfressenden~ere sind sowo~~ die Pentosane 
(STONE, SLOWTZOFF) wie die Pentosen von groBer Bedeutung. Uber den Wert 
der letzteren liegen von SALKOWSKI, CREMER, NEUBERG und WOHLGEMUTH 3 an 
Kaninchen und Hiihnern angestellte Versuche vor, aus welchen hervorgeht, 
daB diese Tiere Pentosen verwerten konnen. Inwieweit die Pentosen als Glykogen
bildner wirksam sind, ist dagegen eine strittige Frage (vgl. Kap. 8). Beim Menschen 
scheinen zwar die Pentosen resorbiert und zum Teil verwertet zu werden, sie 
gehen aber, selbst in kleinen Mengen eingenommen, ZUlli Teil in den Harn iiber 4. 

Die natiirlich vorkommenden Pentosen sind reduzierende Aldosen, die all
gemein zu den mit Hefe nicht garenden Zuckerarten gerechnet werden. Von 
Faulnisbakterien werden sie leicht zersetzt. Mit Phenylhydrazin und Essigsaure 
geben sie gelbgefarbte, kristallisierende Osazone, die in heiBem Wasser verhaltnis
maBig leicht loslich sind und deren Schmelzpunkte und optisches Verhalten fiir 
die Erkennung der verschiedenen Pentosen wichtig sind. Beim Erhitzen mit 
Salzsaure liefern sie Furfurol, aber keine Lavulinsaure. Aus dem Pentosenmolekiil 
entsteht hierbei unter Wasseraustritt das fiinfgliedrige Furfuran, dessen Aldehyd 

HC-CH 
II II 

das Furfurol HC C· CHO ist. Das bei Destillation mit Salzsaure iibergehende 

""'/ o 
Furfurol kann mit Anilin- oder Xylidinazetatpapier, welches yom Furfurol schon 
rot gefarbt wird, nachgewiesen werden. Zur quantitativen Bestimmung kann 
man nach der Methode von TOLLENS das iiberdestillierte Furfurol mit Phloro
gluzin in Phlorogluzid iiberfiihren und als solches wagen (vgl. TOLLENS und KROBER. 
GRUND, BENDIX und EBSTEIN) oder nach J OLLES mit Bisulfit und Zuriicktitrierung 
mit Jodlosung bestimmen 5. Bei Anwendung dieser Methoden ist indessen zu 
beachten, daB die Glukuronsaureverbindungen unter denselben Bedingungen 
ebenfalls Furfurol geben konnen. Als brauchbare Pentosereaktionen sind die 
zwei folgenden von TOLLENS zu bezeichnen. 

Die Orzin-Salzsaureprobe. Man vermischt die LOBung bzw. daB Wasser, in welches 
die Substanz eingetragen wurde, mit dem gleichen Volumen konzentrierter Salzsaure, fiigt 
etwas Orzin in Substanz hinzu und erhitzt. Bei Gegenwart von Pentose wird die Farbe 
der Losung rotlichblau, spater blaugriin, und bei spektroskopischer Untersuchung sieht 

1 SALKOWSKI und JASTROWlTZ, ZentralbI. f. d. med. Wiss. 1892, S. 337 u. 593; SAL
KOWSKI, Berlin. kIin. Wochenschr. 1895; BIAL, Zeitschr. f. kIin. Med. 39; BIAL und BLUMEN
THAL, Deutsch. med. Wochenschr. 1901, Nr. 2; KULZ und VOGEL, Zeitschr. f. BioI. 32. 
2 BLUMENTHAL, Zeitschr. f. kIin. Med. 34 (1898); GRUND, Zeitschr. f. physioI. Chern. 30; 
BENDIX und EBSTEIN, Zeitschr.f.allg. PhysioI. 2; MANCINI, Chern. ZentralbI. 1906, 2. 3 STONE, 
Amer. chern. Journ.14, zitiert beiNEUlIERGUnd WOHLGEMUTH,Zeitschr. f. physiol. Chern. 30; 
SLOWITZOFF, ebenda 34; SALKOWSKI, ebenda 32; CREMER, Zeitschr. f. BioI. 29 u. 42; NEu
BERG u. WOHLGEMUTH,I. C. 4Vgl. EBSTEIN, VIRCHOWS Arch. 129; TOLLENS, Ber. d. d. chern. 
Gesellsch.29, S. 1208; CREMER I. c.; LINDEMANN und MAY, Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 56; 
SALKOWSKI, Zeitschr. f. physiol. Chern. 30. 5 BENDIX und EBSTEIN 1. c., wo man die 
Literatur findet; JOLLES Ber. d. d. chern. Gesellsch. 39 und Zeitschr. f. anal. Chern. 46. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elite Auflage. 11 
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man einen Absorptionastreifen zwischen C und D. Kiihlt man bis zur Lauwarme ab und 
schiitt.elt mit Amylalkohol, so erhalt man eine blaugriine LOsung, welche denselben· Streifen 
zeigt. 

Die Phlorogluzin-Salzsaureprobe wird in derselben Weise mit Anwendung von 
Phlorogluzin ausgefiihrt. Die beirn Erhitzen schon kirschrot werdende Fliissigkeit wird 
bald triibe und ein Ausschiitteln mit Amylalkohol ist deshalb hier besonders zweckmii.Big. 
Die rote amylalkoholische Lasung zeigt einen Streifen zwischen D und E. Die Orzinprobe 
ist aus mehreren Griinden besser als die Phlorogluzinprobe (SALKOWSKI, NEUBERG)l. nber 
die Anwendbarkeit dieser Proben bei Harnuntersuchungen vgL man Kapitel 15. 

Mehrere Modifikationen dieser Reaktionen sind VOrgeschlagen worden. BRAT2 hat 
durch Zusatz von NaCI und Erhitzen auf nur 90-95 o.;C die Orzi,nreaktion verfeinert .. BIAL 3 

verwendet zu der Orzinprobe eini'l4\isenchloridhaltige Salzsaure, wodurch jedoch die Reaktion 
eine fast zu groBe Empfindlichkeii erlangt. Bei Anwendung dieser Modifikation kann man 
bei zu starkem oder lang dauerndem Erhitzen (P/2-2 Minuten) eine leicht zu verwechselnde 
Reaktion auch mit Zuckern der Sechskohlenstoffreihe erhalten (BIAL, VAN LEERSUM)4. Na.ch 
R. ADLER und O. ADLER kann man die Phlorogluzin- und Orzinprobe statt mit Salzsaure 
mit Eisessig und ein paar Tropfen Salzsaure ausfiihren. Dieselben Forscher benutzten ferner 
als Reagena auf Pentosen ein Gemenge von gleichen Volumina Anilin und Eisessig. Nach 
Zusatz von ein wenig Pentose zu dem siedenden Gemenge erhalt man eine prachtig rote 
Farbe von essigsaurem Furfurolanilin. A. NEUMANN 5 stellt die Orzinprobe mit Eisessig 
und tropfenweisem Zusatz von konzentrierter Schwefelsaure an. Hierbei geben, bei genauem 
Einhalten der gegebenen Vorschriften, nicht nur die Pentosen, sondern auch die Glukuron
saure, Glukose und Fruktose charakteristisch gefarbte Lasungen mit besonderen Absorp
tionastreifen, welche zur Erkennung der verschiedenen Zuckern dienen kannen.FR. SACHS 
hat die BIALsche Probe nachgepriift und besondere Vorschriften, namentlich um Verwechs
lung mit Glukuronaaure zu verhindern, gegeben. JOLLES 6 fallt (aus Harn) die Pentosen ala 
Osazone, destilliert den Niederschlag mit Salzsaure und priift das Destillat mit BULs Reagena_ 
. Bei der Ausfiihrung der obengenannten zwei Proben hat man zu beachten, daB die 
Glukuronaaure ganz dieselbenReaktionen gibt, und ferner, daB die Farben an und fiir sich nicht 
beweisend sind. Man darf deshalb nie die spektroskopische Priifung unterlassen. Beid~ 
Proben sind iibrigens mehr als orientierende als wie definitive Pentosereaktionen aufzufassen, 
und behufs einer sicheren Erkennung der Pentosen muB man deshalb auch die Osazone oder 
andere Verbindungen derselben darstellen. 

Arabinosen. Die von NEUBERG aus Menschenharn isolierte Pentose ist 
r-Arabinose. Sie konnte aus dem Harne als Diphenylhydrazon isoliert werden, 
aus dem darauf durch Spaltung mit Formaldehyd die Arabinose regeneriert 
wurde. Die inaktive r-Arabinose scheint die bei Pentosurie regelmlWig auf
tretende Pentose zu sein, und bisher ist nur in einzelnen Fallen I-Arabinose be
obachtet worden. Die letztere solI dagegen nach GenuB von gewissen Fruchten 
wie Pflaumen (in gr6Beren Mengen) in den Harn in kleinen Mengen ubergehen 
k6nnen (C. BARSZCZEWSKI) 7. . 

Die r-Arabinose kristallisiert, schmeckt rein suB und schmilzt bei 163 bis 
164 0 C. Ihr Diphenylhydrazon, welches nach NEUBERG und WOHLGEMUTH 8 

auch zur quantitativen Bestimmung verwendbar ist, schmilzt bei 206 0 C, ist un
I6slich in kaItem Wasser und AlkohoI, leicht Wslich in Pyridin. Das Osazon 
schmilzt bei 166-168 0 C. 

Die rechtsdrehende I-Arabinose erhalt man durch Kochen von arabischem 
Gummi oder Kirschgummi mit verdunnter Schwefelsaure: Die d-Arabinose 
ist synthetisch dargestellt worden. Das Phenylosazon der l-Arabinose schmilzt 
bei 166 0 (LEVENE und LA FORGE) 9. Die in Tafeln oder Prismen kristallisierende 
I-Arabinose schmilzt bei etwa 164 0• Spez. Drehung (a) D = + 104,50_ FUr die 
a-I-Arabinose ist (a) D = 76 0 und fUr die fJ-Form ,= 184010• 

1 SALKOWSKI, Zeitschr. f. physioL .Chem. 27; NEUBERG ebenda 31. 2 Zeitschr. f. klin. 
Med. 47. 3 Deutsch. med. Wochenachr. 1902 und 1903 und Zeitschr. f. klin. Med. 50. 
4 BIAL, Zeitschr. f. klin. Med. 50; VAN LEERSUM, HOFMEISTERS Beitrage 5. 5 R. u. O. 
ADLER, PFLUGERS Arch. 106; A, NEUMANN, Berl. klin. Wochenachr, 1904. 6 FRITZ S~()HS, 
Bioch. Zeitschr. 1 u. 2; JOLLES ebenda 2; ZentralbL f. inn, Med. lQ07 u. Zeitschr. f. anal. 
Chem. 46. 7 NEUBERG, Ber. d. d .. chem. Gesellsch. 33; BARSZCZEWSKI, MALyS Jahresb. 27, 
S. 733. 8 Zeit~chr. f. physioL Chem. 35. 9 Journ. of bioI. Chem. 20,429 (19l5). 10.. Zitiert 
nach HUDSON,. Journ. Amer. chem, Soc. 31, 69. 
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" Xylose. Die I-Xylose findet sich im.. Pflarizenreiche sehr verbreitet und wird 
z. R aus Holzgummi mit verdiinnter Sallie erhalten. Die Xylose kristallisiert, 
schmilzt bei 150-153°0; lost sich sehr leicht in Wasser, schwer in Alkohol un:d 
ist schwach rechtsdrehend, (a) D = +,18,1°. Sie gibt ein'Phenylosazon, welches 
bei 155-1580 C schmilzt und ein, nach TOLLENS und MUTHER, bei 107-108° 
schmelzendes Diphenylhydrazon. Mit Bromwasser' kann man nach BERTRAm> 
die Xylose in Xylonsaure, CH2(OH)[CH(OH)]3COOH, iiberfiihren, deren Brom
kadmiumdoppelverbindung oder, deren' Bruzinsalz (NEUBERG) zum Nachweis 
und zur Isolierung der I-Xylose geeignet ist. Durch Oxydation mit Salpetersaure 
wird eine optisch inaktive Trioxyglutarsaure yom Schmelzpunkt 1520 erhalten. 
Es mag bemerkt werden, daB nach M. A. ROSA-NOFF l die in der Natur vorkommende 
Xylose nicht, wie hier angegeben wurde, I-Xylose(E. FIsOHER) sein soIl, sondern 
die d-Xylose. 

Nach NEUBERG und nach REWALD ist die Pentose aus einem Pankreas· 
nukleoproteide und nach NEUBERG und BRAHN die aus der Inosinsaure isolierte 
Pentose mit der I-Xylose identisch 2. 

Ribose. Synthetisch ist die I-Ribose von E. FISOHER und O. PILOTY hergestellt 
worden. Das Phenylhydrazon schmilzt bei 154-155°, das p-Bromphenylhydrazon 
bei 164-165°. Das Osazon ist identisch mit dem Arabinosazon. Oxydation mit 
Salpetersaure ergibt eine optisch inaktive Trioxyglutarsaure, welche bei 170 
bis 171 ° schmilzt. Die d-Ribose ist nach LEVENE und JAOOBS die Pentose in der 
Inosinsaure, GuanyIsaure und H~fenukleinsaure. Die Pentose findet sich nach 
diesen Autoren in den genannten Nukleinsauren in gIykosidartiger Bindung 
mit Purinbasenals sog. Nukleoside. v. EKENSTEIN und BLANKSMAa fanden ffir 
d-Ribose (a) D = -21,5°. Zu bemerkenist, daB NEUBERG seine eben besprochene 
Ansicht insofern aufrecht halt, daB zum mindesten im." Pankreas I-Xylose vor
kommen SOll4. 

Hexosen (C6H120S); 
Zu dieser Gruppe gehoren die wichtigsten und am hesten hekannten ein

fachen Zuckerarten. Die allermeisten iibrigen, I;!eit alters her aIs Kohlehydrate 
betrachteten Stoffe sind Anhydride derselben. Einige Hexosen, wie der Trauben
zucker und der Fruchtzucker, kommen teils als solche in der Natur fertig ge
biIdet vor und teils entstehen sie durch hydrolytische Spaltung' anderer, mehr 
zusammengesetzter Kohlehydrate oder Glykoside. Andere, wie die Mannose 
oder Galaktose,entstehen durch hydrolytische Spaltung anderer Naturprodukte 
und wiederum einige, wie die Gulose, die Talose u. a., sind bisher nur kiinstlich 
gewonnen worden. 

Alle Hexosen, 'wie auch die Anhydride derselben, geben beirn. Sieden mit 
passend verdiinnten Mineralsauren neben Ameisensaure und Huminsubstanzen 
Lavulinsaure, C5H sOa. Als Zwischenstadium t:ritt hierbei Oxymethylfurfurol, 
C6H s0 3, auf, das nahezu quantitativ in Lavulinsaure und Ameisensaure zerfallt 5 • 

Einige Hexosen sind, wie oben erwahnt wurde, mit Hefe vergarbar. 
Die Hexosen sind teils Aldosen und teils Ketosen. Zu jener Gruppe gehoren 

G lukose, Galaktose und Mannose, zu dieser die Fruktose (und die Sor bose). 

1 Journ. amer. chem. Soc. 28, 114 (1906). 2 l'oLLENS und MUTHER, Ber. d. d. chem. 
Gesellsch. 37; G. BERTRAND, Bull. soc. chim. (3) 0; NEUBERG, Ber. d. d. chem. Gesellsch_ 
'30; NEUBERG undBRAHN, Bioch. Zeitschr. 0, 438 (1907); EEWALD, Ber, d. d. chein. 
'Gesellsch. 42, 3134 (1909). 3 FISCHER U. PILOTY, Ebenda 24, 4220 (1891); LEVENE und 
JACOBS, Ebenda 42 (1909), 43 (1910); v. EKENSTE~ U. BLANKSM;A, Chem. Weekblad 14, 
664 (1913). 'E. FISCHER, Ber. d. d. c1;tein. Gesellsch. 24, 4214; LEVENE und JACOBS 
ebenda 42,2102, 2469, 2474,3247(1909); 43,3147(1910); NEUBERG ebenda42, 2806(1909); 
"43; 3501(1910). 5 K1ERMAYER, Chem. Zeitung'1890, 1004;' 'VAN EKENSTEIN u. BLANKSMA, 
Ber. d. d. chem. GesellSch."!Ia, 2355 (1910)~ 

]]* 
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Die meisten und wichtigsten Synthesen von Kohlehydraten riihren von 
E. FISOHER und seinen Schiilern her und sie fallen hauptsachlich innerhalb der 
Hexosengruppe. Aus diesem Grunde muB hier die Synthese der Hexosen, wenn 
auch nur in gr6Bter Kiirze, besprochen werden. 

Die erste kiinstliche Darstellung von Zucker riihrt von BUTLEROW her. Bei der Behand
lung von Trioxymethylen, einem Polymeren des Formaldehyds, mit Kalkwasser erhielt er 
namlich einen schwach siiB schmeckenden Sirup, Methylenitan. Von viel groBerer' Be
deutung waren indessen die Arbeiten von 0. LOEW1, dem es gelang, durch Kondensation 
von Formaldehyd bei Gegenwart von Basen ein Gemenge von mehreren Zuckerarten dar
zustellen, aus dem er einen garungsfahigen, von ihm Methose genannten Zucker isolierte. 
Die wichtigsten und umfassendsten Zuckersynthesen riihren aber von E. FrscHER 2 her. 

Der Ausgangspunkt derselben ist die a-Akrose, die unter den Kondensationsprodukten 
des Formaldehyds vorkommt, die aber ihren Namen dadurch erhalten hat, daB sie aua Akro
leinbromid durch Einwirkung von Basen entsteht (FISCHER). Man erhalt sie auch neben 
fl-Akrose durch Oxydation von Glyzerin mit Brom bei Gegenwart von Natriumkarbonat 
und Behandlung des entstandenen Gemenges mit Alkali. Bei der Oxydation mit Brom 
entsteht namlich ein Gemenge von Glyzerinaldehyd, CH20H·CH(OH)·CHO, und Dioxy
azeton, CH20H·CO·CH20H, welche beide Stoffe als wahre Zucker - Glyzerosen oder 
Triosen - bezeichnet werden konnen. Durch die Alkalieinwirkung findet, wie es scheint, 
eine' Kondensation zu Hexosen statt_ 

Die a-Akrose kann durch Umwandlung in ihr Osazon und Zuriickverwandlung deSllelben 
in Zucker aus dem obigen Gemenge isoliert und rein gewonnen werden. Die a-Akrose ist, wie 
es scheint, identisch mit der r-Fruktose. Mit Hefe vergart die eine Halfte derselben, die links
drehende d-Fruktose, wahrend die rechtsdrehende I-Fruktose zuriickbleibt. In dieser Weise 
gelingt also die Darstellung der r- und I-Fruktose. 

Durch Reduktion der a-Akrose entsteht a-Akrit, welcher mit dem r-Mannit identisch 
ist. Durch Oxydation von r-Mannit erhalt man r-Maunose, von welcher bei der Garung 
nur die I-Mannose zuriickbleibt. Durch weitere Oxydation liefert die r-Mannose i-Mannon
saure. Durch Vberfiihrung dieser Saure in Strychnin- oder Morphiusalz konnen durch frak
tionierte Kristallisation die Salze der zwei aktiven Mannonsauren getrennt werden. Aus 
diesen zwei Sauren, der d- und I-Mannonsaure, kann man die zwei entsprechenden Mannosen 
durch Reduktion gewinnen. 

Aus der d-Mannose erhalt man, mit dem Osazon als Zwischenstufe, die d-Frukt{)se. 
nnd es bleibt also nur noch iibrig, die Entstehung der Glukosen zu besprechen. Die d- und 
I-Mannonsauren gehen durch Erhitzen mit Chinolin zum Teil in d- und I-Glukonsauren iiber, 
und durch Reduktion dieser Sauren erhalt man d- bzw. I-Glukose. Diese letztere stellt man 
indessen noch besser aus I-Arabinose durch die Zyanhydrinreaktion und mit der I-Glukon
sauro als nachste Zwischenstufe dar. Aus der Verbindung der 1- und d-Glukonsaure zu 
r-Glukonsaure erhalt man durch Reduktion die r-Glukose. 

Ein besonderes Interesse hat die kiinstliche Darstellung von Zucker durch Konden
sation von Formaldehyd gewonnen, indem namlich nach der Assimilationshypothese von 
BAEYER in der Pflanze bei der Reduktion der Kohlensaure zuerst Formaldehyd gebildet 
wird, aus dem darauf durch Kondensation der Zucker entstehen solI. Durch besondere Ver
Buche an der Alge Spirogyra hat BOKORNy 3 gezeigt, daB formaldehydschwefligsaures Natron 
von den lebenden Algenzellen gespalten wird. Das freigewordene Formaldehyd wird sofort 
zu Kohlehydrat kondensiert und als Starke niedergeschlagen 4. 

Dnter den bisher bekannten Hexosen sind eigentlich nur die Glukose, Fruk
tose und Galaktose von physiologisch-chemischem Interesse, weshalb auch von 
den iibrigen in dem Folgenden nur die Mannosen beilaufig erwahnt werden. 

d-Glukose (Traubenzucker), auch Dextrose und Harnzucker genannt, 
findet sich reichlich in den Trauben und kommt ferner sehr haufig zugleich mit 
der d-Fruktose (Lavulose) in der Natur, wie in Honig, siiBen Friichten, Samen, 
Wurzeln usw. vor. Bei Menschen und Tieren findet sie sich im Darmkanale 
wahrend der Verdauung, ferner in geringer Menge in Blut und Lymphe und 
spurenweise auch in anderen tierischen Fliissigkeiten und Geweben. 1m Harne 
kommt sie unter normalen Verhaltnissen nur spurenweise, bei dem Diabetes 
dagegen in reichlicher Menge vor. d-Glukose entsteht auch durch hydrolytische 

1 BUTLEROW, Ann. d. Chem. U. Pharm. 120; Compt. rend. 1i3; 0. LOEW, Journ. f. prakt. 
Chem. (N. F.) 33 und Ber. d. d. chem. Gesellsch. 20, 21 u. 22. 2 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 
21 u. 1. c. S. 152ff. dieses Buches. 3 BioI. Zentralbl. 12, 231, 481. 'Vgl. iiber die Zucker
syntheseferner W.LOBundPULVERMACHER, Bioch. Zeitschr. 23,10 (1909); 26,.231 (1910). 
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Spaltung von Starke, Dextrin und anderen zusammengesetzten Kohlehydraten 
wie auch durch Spaltung gewisser Glykoside. Die Frage, ob Zucker aus EiweiB 
oder aus Fett im Tierkorper gebildet werden kann, ist streitig und soll in einem 
folgenden Kapitel (8) besprochen werden. 

Die d-Glukose kristallisiert teils mit 1 Mol. Kristallwasser in warzigen Massen 
aus kleinen Blattchen oder Tafelchen und teils wasserfrei in feinen Nadeln oder 
Prismen. Die kristallwasserhaltige Glukose schmilzt schon unter 100 0 C und 
verliert das Kristallwasser bei 1I00 C. Die wasserfreie schmilzt bei 146 0 C und 
geht bei 170 0 C unter Wasserabgabe in das Anhydrid Glukosan, CSH100 o, tiber. 
Bei starkerem Erhitzen geht sie in Karamel tiber und wird dann weiter zersetzt. 

Die Glukose ist in Wasser leicht lOslich. Diese Losung, welche weniger stark 
stiB schmeckt als eine Rohrzuckerlosung entsprechender Konzentration, ist rechts
drehend und zeigt starke Mutarotation. Die spez. Drehung ist von der Konzen
tration abhangig, indem sie namlich Init steigender Konzentration zunimmt. 
In einer zehnprozentigen Losung von wasserfreier Glukose wird jedoch allgemein 
(a) D zu + 52,5 0 bei 20 0 C angegeben1• Uber die spez. Drehung der a- und {J-d
Glukosen siehe S. 152. Die Glukose lost sich wenig in kaltem, leichter in siedend 
heiBem Alkohol. 100 Teile Alkohol vom spez. Gewicht 0,837 lOsen bei + 17,5 0 C 
1,95 und im Sieden 27,7 Teile wasserfreie Glukose (ANTHON)2. In .Ather ist die 
Glukose unloslich. 

Die a-d-Glukose findet sich in einer frisch bereiteten Losung gewohnlicher 
Glukose, die {J-d-Glukose erhalt man, wenn man eine Losung von Glukose schnell 
eindampft und dann langere Zeit auf 105-lIOo erhitzts. 

Setzt man einer alkoholischen Glukoselosung eine alkoholische .Atzkali
lOsung zu, so scheidet.sich ein amorpher Niederschlag von unloslichem Zucker
kali aus. Beim Erwarmen zersetzt sich das Zuckerkali leicht unter Gelb- oder 
Braunfarbung und hierauf grtindet sich die MooREs~he Zuckerprobe. Die Glukose 
geht auch Verbindungen Init Kalk und Baryt ein. 

Die MooREsche Z u c k er pro b e. Versetzt man eine Glukoselosung mit 
etwa 1/4 Volumen Kali- oder Natronlauge und erwarmt, so wird die Losung erst 
gelb, dann orange, darauf gelbbraun und zuletzt dunkelbraun. Sie riecht gleich
zeitig auch schwach nach Karamel, und dieser Geruch wird nach dem Ansauern 
noch deutlicher 4. 

Mit NaCl geht die Glukose mehrere kristallisierende Verbindungen ein, 
von denen die am leichtesten zu erhaltende, (CSH120sk NaCl + ~O, groBe, unge
farbte, sechsseitige Doppelpyramide oder Rhomboeder mit 13,52% NaCl darstellt. 

Mit Bierhefe geht die Glukose, wie oben angegeben, in Alkoholgarung tiber: 
CSH120S = 2C2H 50H + 2C02• Bei Gegenwart von saurer Milch oder von Kase 
geht sie, besonders bei Gegenwart einer Base wie ZnO oder CaCOs, in Milch
sauregarung tiber. Die Milchsaure kann dann ihrerseits wieder in Buttersaure
garung tibergehen: 2CsHsOa = C4H s0 2 + 2 CO2 + 4H. 

Die Glukose reduziert in alkalischer Fltissigkeit mehrere Metalloxyde, wie 
Kupferoxyd, Wismutoxyd, Quecksilberoxyd, und hierauf grtinden sich einige 
wichtige Zuckerreaktionen 0. 

Die TROMMERsche Pro be griindet sich auf der Eigenschaft des Zuckers, 
Kupferoxydhydrat in alkalischer Losung zu Oxydul zu reduzieren. Man ver
setzt die Zuckerlosung mit etwa 1/5-1/S Vol. Natronlauge und fugt dann vor-

l Genaueres hieriiber findet man bei TOLLENS, Handb. d. Kohlehydrate, 3. Aufl., 
S. 175. 2 Zitiert nach TOLLENS Handb. 3 Bull. soc. chim. 11), 195 (1896); 33 (1905). 
4 -Uber die bei Einwirkung von Alkali entstehenden Produkte vgl. man: FRAMM, PFLUGERS 
Arch. 64; J. U. NEF, Annal. d. Chem. u. Pharm. 357; BUCHNER und MEISENHEIMER, Ber. 
d. d. chem. Gesellsch. 39; MEISENHEIMER e benda 41. 5 -Uber die hier bei entstehenden Produkte 
vgl. man: J. NEF, Annal. d. Chem. u. Pharm. 31)7. 
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sichtig eine verdiinnte KupfersulfatlOsung zu. Das Kupferoxydhydrat wird 
hierbei zu einer schon lazurblau gefarbten Fliissigkeit gelOst und man fahrt mit 
dem Zusatze des Kupfersalzes fort, bis eine sehr kleine Menge Hydrat in der 
Fliissigkeit ungelOst bleibt. Man erwarmt darauf, und es scheidet sich dann 
schon unterhalb der Siedehitze gelbes Oxydulhydrat oder rotes Oxydul aus. 
Setzt man zu wenig Kupfersalz zu, so wird die Probe durch das Auftreten der 
MooREschen Reaktion miBfarbig braun gefarbt, wahrend umgekehrtbei Zu
satz von iiberschiissigem Kupfersalz das iiberschiissige Hydrat beim Sieden in 
ein wasserarmeres, schwarzbraunes Hydrat sich umsetzt und dadurch die Probe 
stort. Um diese Unannehmlichkeiten zu vermeiden, kann man als Reagens 
die sog. FEHLINGsche Fliissigkeit verwenden. Dieses Reagens erhalt man, wenn 
man gleiche Volumina einer alkalischen Seignettesalzlosung (173 g Seignette
salz und etwa 50-60 g NaOH im Liter) und einer Kupfersulfatlosung (34,65 g 
kristallisiertes Kupfersulfat im Liter) eben vor dem Gebrauche vermischt. Diese 
Losung (FEHLINGsche Losung) wird beim Sieden nicht reduziert oder merkbar 
verande~, das Tartrat halt das iiberschiissige Kupferoxydhydrat in Losung 
Und ein UberschuB des Reagenzes wirkt also nicht storend. Bei Gegenwart von 
Zucker findet dagegen Reduktion statt. 

Nach ST. BENEDIKT! wird die TRoMMERSche Probe viel empfindlicher, wenn man statt 
Natronlauge NatriUIiJ.karbonat zur Darstellung der FEHLINGschen Losung verwendet. 

Die BO~TGER-ALMENsche Pro be griindet sich auf der Eigenschaft der Glukose, 
Wismutoxyd in alkalischer Fliissigkeit zu reduzieren. Das geeignetste Reagens 
erhalt man nach der, von NYLANDER2 mIT unbedeutend veranderten Angabe 
ALMENS durch AuflOsen von 4 g Seignettesalz in 100 Teilen Natronlauge von 
10% NaOH und Digerieren mit 2 g Bismuthum subnitricum auf dem Wasser
"!Jade, bis moglichst viel von dem Wismutsalze gelost worden ist. Setzt man einer 
TraubenzuckerlOsung etwa 1/10 Vol. oder bei groBem Zuckergehalte eine etwas 
groBere Menge dieser Losung zu und kocht etwa zwei Minuten, so farbt sich die 
Fliissigkeit erst gelb, dann gelbbraun und zuletzt fast schwarz, und nach einiger 
Zeit setzt sie einen schwarzen Bodensatz von Wismut U) abo 

. Auf der Fahigkeit der Glukose, eine alkalische Quecksilberlosung beirn 
Sieden zu reduzieren, basieren die Reaktion von KNAPP mit einer alkalischen 
Quecksilberzyanid- und die von SACHSSE mit einer alkalischen -Jodquecksilber
kaliumlOsung . 

. Beim Erwarmen mit essigsaurem Phenylhydrazin gibt eine Trauben
zuckerlosung eine in feinen gelhen Nadeln kristallisierende, in Wasser fast un
losliche, in siedendem Alkohol aber lOsIiche und aus der mit Wasser versetzten 
alkoholischen Losung beim Entweichen des Alkohols wieder sich ausscheidende 
Fallung von Phenylglukosazon (vgl. S. 155). Diese Verbindung schmilzt 
iIi. reinem Zustande bei gegen 108 0 C. Hierbei ist indessen zu beachten, daB ihr 
Schmelzpunkt ebenso wie derjenige anderer Osazone mit der Geschwindigkeit 
d«;lS Erhitzens, der Weite des Rohrchens und' der Dicke der Glaswand etwas 
werihseln kann3• Das Osazon lost sich leicht in Pyridin (0,25 g in 1 g), scheidet 
sich aber auf Zusatz von Benzol, Ligroin oder AtheJ; aus dieser Losung wieder 
kristallinisch abo Dieses Verhalten kann nach NEUBERG 4 zur Reinigung des 
Osazons benutzt werden. Von Interesse sind ferner auch das Diphenyl- und das 
Methylphenylhydrazon. 

Von Bleizuckerlosung wird die Glukose nicht, von ammoniakalischem 
Bleiessig dagegen ziemlich vollstandig gefallt. Beim Erwarmen farbt sich der 
Niederschlag fleischfarben bis rosarot. Reaktion von RUBNER 5• 

Journ. of bioI. Chern. 3. 2 Zeitschr. f. physioi. Chern. 8. 3 VgI. E. FISCHER, Ber. d. 
d.chem. Gesellsch. 41; LEVENE und LA FORGE, Joum. of bioI. Chern. 20, 429 (1915). 4 Ber. d. 
d. chern. Gesellsch. 32, S. 3384. 5 ZeitsclJ,r. f. BioI. 20. 



Galaktose. 167 

Versetz~ man eine wasserige Losung von Glukose mit Benzoylchlorid 
und einem UberschuB von Natronlauge und schiittelt, bis der Geruch nach Ben
zoylchlorid verschwunden ist, so emsteht ein in Wasser und in der Lauge un
loslieher Niederschlag von den schon oben genannten Benzoesaureestern der 
Glukose (BAUMANN) 1. 

Versetzt man 1/2 cem einer verdiinnten wasserigen GlukoselOsung mit 
1 Tropfen einer zehnprozentigen Losung von a-Naphthol in azetonfreiem 
Alkohol und laBt darauf 1 ccm konzentrierter Schwefelsaure langsam zuflieBen, 
so wird die Beriihrungsschicht schon rotviolett, und beirn Umschiitteln nimmt 
das Gemenge eine schone rotviolette Farbe an (MOLISCH) 2. Die Reaktion beruht 
nach VILLE und DERRIEN, sowie nach VAN EKENSTEIN und BLANKSMA auf der 
Bildung von Oxymethylfurfurol, das mit dem a-Naphthol reagiert3. Da Oxy
methylfurfurol aus allen Hexosen gebildet wird, ist die MOLIscHsche Reaktion 
eine allgemeine Reaktion der Hexosen. 

Diazo benzolsulfosa.ure gibt in einer, mit fixem Alkali alkalisch gemachten Zucker
losung nach 10-'-15 Minuten eine rote, allmahlich etwas violett werdende Farbe. Ortho
nitrophenylpropiolsaure liefert mit wenig Zucker und kohlensaurem Natron beirn 
Sieden Indigo, welcher von iiberschiissigem Zucker in IndigweiB iibergefiihrt wird. Eine 
alkalische Traubenzuckerlosung wird beim Erwarmen und Zusatz von verdiinnter Pikrin
si.i.urelosung tief rot .. Das Verhalten der Glukose bei einigen Pentoserekationen ist schon 
oben (S. 162) besprochen worden. 

Zu der naheren Ausfiihrung der obengenannten Reaktionen werden wir 
in einem folgenden Kapitel (iiber den Harn) zurUckkommen. 

Die Darstellung von reiner Glukose geschieht am einfachsten durch Inversion 
von Rohrzucker nach der folgenden, von SOXIiLET und TOLLENS etwas abgeanderten 
l\fethode von SCHWARZ '. 

Man versetzt 12 Liter Alkohol von 90 % mit 480 ccm rauchender 13alzsaure, 
Brwarmt auf 45-50° C, tragt 4 Kilo gepulverten Rohrzucker allmahlich ein und 
raJ3t nach 2 Stunden, nach welcher Zeit der Zucker gelost und invertiert ist, erkalten. 
Man riihrt darauf etwas Glukoseanhydrid ein, um die Kristallisation anzuregen, 
:saugt nach einigen Tagen das Glukosepulver mit der Luftpumpe ab, wascht mit 
verdiinntem Alkohol die Salzsaure weg und kristallisiert aus Alkohol oder Methyl
alkohol um. Nach TOLLENS ist es hierbei am besten, den Zucker in der Halfte seines 
Gewichtesan Wasser im Wasserbade zu losen und das doppelte Volumen von 90 bis 
:95 %igem Alkohol hinzuzuftigen. 
. Zum Nachweis der Glukose in tierischen Fltissigkeiten oder Gewebeextrakten 

,dienen die obengenannten Reduktionsproben, die optische Untersuchung, die Garungs
und die Phenylhydrazinprobe. Beztiglich der qnantitativen Bestimmungsmethoden 
wird auf das Kapitel tiber den Ham verwiesen. In eiweillhaltigen Fliissigkeiten muJ3 
zuerst das Eiwei13 durch Koagulation in der Siedehitze unter Essigsaurezusatz oder 
.durch Ausfallen mit Alkohol oder MetallsaIzen entfernt werden. Hinsichtlich der 
Schwierigkeiten, die hierbei bei Verarbeitung von Blut und serosen Fliissigkeiten 
entstehen, wird auf groJ3ere Handbticher verwiesen. 

Mannose. Die d-Mannose, auch Seminose genannt, entsteht neben d-Fruktose bei 
'Vorsichtiger Oxydation von d-Mannit. Man erhalt sie aber auch durch Hydrolyse natiirlicher 
Kohlehydrate, wie Salepschleirn und Reservezellulose (besonders aus SteinnuJ3spanen). Sie 
ist rechtsdrehend, gart leicht mit Bierhefe, gibt ein in Wasser schwer losliches Hydrazon 
und ein mit dem aus d-Glukose entstehenden identisches Osazon. 

d-Galaktose (nicht zu verwechseln mit Laktose oder Milchzucker) entsteht 
du,rchhydrolytische Spaltung von Milchzucker und durch Hydrolyse von vielen 
anderen Kohlehydraten, besonders Gummiarten und Schleimstoffen. Sie ent
steht auch beim Erhitzen der aus dem Gehirne darstellbaren stickstoffhaltigen 
Glykoside, der Zerebroside, mit verdiinnter Mineralsaure. 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 16. Vgl. auch KUENY, Zeitschr. f. physiol. Chem. 14 und 
SKRAUP, Wien. Sitz.-Ber. 89 (1888). 2 Monatsh. f. Chem. 7 und Zentralbl. f. d. med. Wiss. 
1887, S. 34 u.49. 3 Bull. soc. chirn. (4) 0,895 (1909); Ber. d. d. chem. Gesellsch. 43, 2358 (1910). 

-1 TOLLENS, Handb. d. Kohlehydrate, 3, AUf I., S. 169. 
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Sie kristallisiert in Nadeln oder Blattchen, die bei 1680 C schmelzen. In 
Wasser lost sie sich etwas schwerer als Glukose. Sie ist stark rechtsdrehend 
und zeigt eine hochgradigt:: Mutarotation!. Die a-d-Galaktose, welche in einer 
frisch bereiteten Losung vorhanden ist, zeigt (a) D = 140° und die fJ-Form (a) D 
= etwa 53°. Die a-Form geht allmahlich zum Teil in die fJ-Form iiber, bis die 
Drehung bei (a) D = etwa 81 ° konstant bleibt. Mit gewohnlicher Hefe kann die 
Galaktose zwar langsam, aber fast vollstandig vergaren. Sie vergart mit einer 
groBen Anzahl Hefearten (E. FISCHER und TIERFELDER), nicht aber, was ffir 
physiologisch chemische Untersuchungen wichtig ist, mit Saccharomyces 
apiculatus 2• Sie reduziert FEHLINGS Losung etwas schwacher als Glukose, 
und 10 ccm dieser Losung entsprechen nach SOXHLET 0,0511 g Galaktose in 
einprozentiger Losung. Ihr Phenylosazon, welches in heiBem Wasser sehr wenig, 
in heiBem Alkohol dagegen verhaltnismaBig leicht 16slich ist, schmilzt nach 
LEVENE und LA FORGE bei 201 ° C3 . Seine Losung in Eisessig ist optisch inaktiv. 
Bei der Probe mit Salzsaure und Phlorogluzin gibt die Galaktose eine ahnliche 
Farbe wie die Pentosen; die Losung zeigt aber nicht das Band im Spektrum. 
Bei der Oxydation gibt die Galaktose erst Galaktonsaure und dann Schleimsaure, 
welch letztere auch zum Nachweis der Galaktose dienen kann. 

d·Fruktose (Fruchtzucker), auch Lavulose genannt, kommt, wie schon 
oben hervorgehoben wurde, mit Glukose gemengt reichlich verbreitet in dem 
Pflanzenreiche und auch im Honig vor. Sie entsteht bei der hydrolytischen 
Spaltung des Rohrzuckers und mehrerer anderen Kohlehydrate, wird aber be
sonders leicht durch hydrolytische Spaltung des Inulins gewonnen. In einigen 
Fallen ist bei Diabetes mellitus ihr V orkommen im Harne erwiesen worden. 
NEUBERG und STRAUSS 4 haben diesen Zucker auch in einigen Fallen in Blut
serum und Exsudaten von Menschen nachweisen konnen. 

Die Fruktose kristallisiert verhaltnismaBig schwer in derben Krusten oder 
Warzen oder in feinen Nadeln. C. MORNER 5 erhielt Kristalle von 2-3 mm GroBe, 
welche dem rhombischen Systeme angehorten und bei 100° C weder schmolzen 
noch an Gewicht verloren. Schmelzpunkt gegen 1100 C. In Wasser lost sich die 
Fruktose leicht, in kaltem absolutem Alkohol fast gar nicht, in siedendem da
gegen ziemlich reichlich. Die Losung in Wasser ist linksdrehend. C. MORNER 
farid ffir die Konzentrationen 10 und 20% (a) D = - 93° bzw. - 94,1°. d-Fruk
tose zeigt Mutarotation. Ffir die a-Form, welche zunachst bei der Spaltung des 
Rohrzuckers mit Invertin entstehen solI, berechnet HUDSON 6 (a) D = 17°. Fiir 
die fJ-Form, welche sofort beim Auflosen der festen Substanz entsteht, gibt HUDSON 
(a) D = - 133 an. Mit Hefe vergart die Fruktose und sie gibt dieselben Reduk
tionsproben und dasselbe Osazon wie die Glukose. Mit Kalk gibt sie Verbindungen, 
die schwerloslicher als die entsprechenden Glukoseverbindungen sind. Ihre 
Losung wird weder von Bleizucker noch von Bleiessig gefallt. 

Die Fruktose reduziert Kupfer weniger stark als die Glukose. Unter gleichen 
Bedingungen verhalt sich die Reduktionsfahigkeit der Glukose zu der der Fruktose 
wie 100: 92,08_ 

Zur Erkennung der Fruktose und solcher Zuckerarlen, die bei ihrer Spaltung Fruktose 
liefem, kann man die Reaktion von SELIWANOFF mit Salzsaure und Resorzin benutzen. 
Diese beruht auf der Bildung von Oxymethyl£urfurol und wird folglich mit allen Hexosen 
erhalten. Da aber die Ketosen etwa 20% Oxymethyl£urfurol und die Aldosen nur 1 % er
geben, wirddie Reaktion mit den Ketohexosen vielleichter erhalten als mit den Aldohexosen 
(VAN EKENSTEIN und BLANKsMA, vgI. S. 167). Zu einigen Kubikzentimeter eines Gemenges 
von Salzsaure und Wasser setzt man eine kleine Menge der Zuckerlosung oder des Zuckers 

1 TANRET, Bull. Soc. chim. 10, 337 (1896). 2 VgI. F. VOlT, Zeitschr. f. BioI. 28 u. 29. 
3 Journ. of bioI. Chem. 20, 429 (1915). 4 Zeitschr. f. physioI. Chern. 36, wo man auch die 
altere Literatur findet. 5 Svensk Farmac. Tidskr. Nr. 6, 1907; vgI. auch MALYS Jahresb. 
Bd. 37, S. 95. 6 Journ. Amer. chern. Soc. 31, 655 (1909); 46, 477 (1924). 
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in Substanz, fiigt einige Kristallchen Resorzin hinzu und erhitzt. Die Fliissigkeit wird dabei 
schon tiefrot und setzt allmahlich einen in Alkohol mit schon roter Farbe loslichen Nieder
schlag abo Nach OENER1 darf das Gemenge nicht mehr als 12% Chlorwasserstoff enthalten 
und das Kochen soIl nicht langer alB 20 Sekunden fortdauern, weil bei zu starkem Saure
gehalte und zu anhaltendem Erhitzen auch die .Aldosen die Reaktion geben konnen. R. und 
O. ADLER2 stellen die Reaktion mit Eisessig, einigen Tropfen Salzsaure und etwas Resorzin 
an, wobei man die Reaktion nicht mit .Aldosen erhalten soIl. Die SIELW ANOFFSCHE Reaktion 
wird nach ROSIN zweckmaBig mit der spektroskopischen Untersuchung kombiniert 3• Beziig
lich ihrer Brauchbarkeit bei Harnuntersuchungen vgl. man Kapitel 15. 

Die Naphthoresorzinreaktion von B. TOLLENS und F. RORIVE 4 fiihrt man in 
der Weise aus, daB man einige Kornchen des Zuckers und zirka die gleiche Menge Naphtho
resorzin mit ungefahr 10 cern eines Gemenges gleicher Volumina Wasser und konzentrierter 
Salzsaure von 1,19 spez. Gewicht langsam iiber einer kleinen Flamme zum Kochen erhitzt 
und dies 1-3 Minuten gelinde anhalt. Die Fliissigkeit wird mehr purpur- oder violettgefarbt 
als bei der SELIWANoFFschen Resorzinprobe. 1m Spektrum sieht man ein schwaches Band 
in Griin. . 

Von besonderem Wert fiir die Abscheidung und den Nachweis der Fruktose ist nach 
NEUBERG 5 das Methylphenylhydrazin, welches mit ihr daS charakteristische Fruktose
methylphenylosazon gibt. Dieses Osazon, aus Alkohol umkristallisiert, hat den Schmelz
punkt 153 o. 1m Pyridinalkoholgemisch (0,2 g Osazon in 4 ccm Pyridin + 6 ccm absolutem 
Alkohol) zeigt es eine Rechtsdrehung = 1 0 40'. 

Gegen die Brauchbarkeit des Methylphenylliydrazins zum Nachweis der Fruktose 
hat indessen OFNER Einwande erhoben. Er hat namlich auch mit Glukose und Methylphenyl
hydrazin das Osazon erhalten, wenn auch das letztere viel rascher aus Fruktose als aus Glukose 
gebildet wird. Erst wenn die Ausscheidung von Osazonkristallen mit dem Methylphenyl
hydrazin nach Zusatz von Essigsaure innerhalb von hochstens 5 Stunden bei Zimmertempe
ratur sich vollzogen hat, ist nach OFNER6 die Gegenwart von Fruktose sicher bewiesen. 

Auch die Brauchbarkeit der sekundaren, asymmetrischen Hydrazine als allgemeines 
Reagens auf Ketosen und als Mittel zur Trennung derselben von den .Aldosen wird von 
OFNER bestritten. 

d-Sorbose hat man eine andere Ketose genannt, die aus Vogelbeersaft unter gewissen 
Bedingungen erhalten wird. Sie kristallisiert, ist linksdrehend und kann durch Reduktion 
in d·Sorbit iibergefiihrt werden. 

Anhang zu den Monosacchariden. 
a) Aminozueker. 

Der wichtigste unter den Aminozuckern ist das bereits mehrmals besprochene 
Glukosamin. 

H H OH 
d-Glukosamin (Ohitosamin), 06H13NOs = HOO~ . 0 . 0 . 0 . OH(N~) . OOH, 

OHOHH 
dessen synthetische Darstellung schon in dem Vorigen (S. 154) besprochen wurde. 
ist zuerst von LEDDERHOSE 7 aus Ohitin durch Einwirkung konzentrierter SaIz
saure dargestellt worden. In neuerer Zeit hat man es als Spaltungsprodukt aus 
mehreren Muzinsubstanzen und EiweiBstoffen erhalten (vgl. Kap. 2). Wie die 
Formel angibt, ist das Amin ein a-Aminozucker und je nach dem unbekannten 
Bau der Gruppe OH(NH2) wird es als ein Derivat der d-Glukose oder der d-Mannose 
zu betrachten sein 8. Nach LEVENE soIl das Glukosamin ein Derivat der Mannose 
und nach J. O. IRVINE und J. O. EARL 9 ein Derivat der Dextrose sein. 

Die freie Base, welche in Nadeln kristallisieren kann, ist leicht loslich in 
Wasser mit alkalischer Reaktion und zersetzt sich rasch. Das charakteristische 
chlorwasserstoffsaure Salz bildet farblose, luftbestandige Kristalle, die in Wasser 
leicht, in Alkohol sehr schwer und in Ather nicht loslich sind. Die Losling ist 

1 Monatsh. f. Chem. 20. 2 V gl. FuBnote 5, S. 162. 3 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 38. 4 Ebenda 
41, S.1783 und TOLLENS ebenda S. 1788. 5 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 30; ferner NEUBERG 
v.nd STRAUSS ebenda 36. 6 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 37 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 40. 
7 Zeitschr. f. physiol. Chem. 2 u. 4 .. 8 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 36. 9 Journ. bioI. chem. Oli, 9 
(1923); Journ. chem. Soc. 121/122, 2370 (1922). 
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rechtsdrehend, (a) D = + 70,15 a 74,640 bei verschiedener Konzentration 1 
Das Glukosamin wirkt reduzierend wie die Glukose und gibt dasselbe Osazon, 
gart aber nicht. Mit Benzoylchlorid und Natronlauge gibt es kristallisierbare. 
Ester. In alkalischer Losung gibt es mit Phenylisozyanat eine Verbindung, 
die durch Essigsaure in ihr Anhydrid iibergefiihrt wird und zur Abscheidung und 
zum. Nachweis des Glukosamins wertvoll ist (STEUDEL)2. Durch Oxydation mit 
Salpetersaure liefert es Norisozuckersaure, welche als Bleisalz abgetrennt werden 
kann und deren in Wasser schwer losliche Salzemit Cinchonin oder Chinin man 
ebenfalls sehr vorteilhaft zur Erkennung des Glukosamins benutzt (NEUBERG 
und WOLFF)3. Bei der Oxydation mit Brom entsteht Chitaminsaure (d-Glukos
aminsaure), welche durch salpetrige Saure in Chitarsaure, CSR100S' iibergeht. 
Durch Einwirkung von salpetriger Saure auf Glukosamin kann man den nicht 
garenden Zucker Chitose erhalten. 

Eine Rea.ktion, welche nicht dem freien Glukosamin, wohl aber den Muzinen und 
anderen Proteinstoffen, welche ein azetyliertes Glukosamin enthalten, zukommt, ist die 
Rea.ktion von EHRLICH', welche darin besteht, daB die fraglichen Substanzen, nach vorher
gehender Behandlung mit Alkali, mit einer salzsauren Losung von Dimethylaminobenz
aldehyd erwarmt, eine prachtvolle rote Farbe geben. 

Die Darstellung des GlnkosaInins geschieht am besten aus entkalkten I-Iummer
schalen mit hellier konzentrierter Salzsaure (vgl. I-IoPPE-SEYLER-TmERFELDERS Hand
bucb 8. Aufl.). Beziiglich seiner Darstellung aus Proteinsubstanzen wird auf Kap. 2 
hingewiesen·l 

Chondrosamin. Bei der Zersetzung von Chondroitinschwefelsaure erhielten 
LE~ENE und LA FORGE ein Rexosamin, das nicht mit dem Glukosamin identisch 
war. Dasselbe wurde Chondrosamin genannt. Spater hat LEVENE dasselbe aus 
d-Lyxose in der Rauptsache nach der Methode, deren FISCHER und LEU-CHS 
zur Rerstellung von Glukosamin aus d-Arabinose sich bedienten, synthetisch 
hergestellt. Seine Konfiguration ware also: 

R OHOH 
110 . CR2 . C . C . C . CH(NH2) . COR, 

ORR R 
wo immerhin die Stellung der Gruppe (CHNR2) unsicher ist. Nach LEVENE 

H ~ 
solI dieselbe unter verschiedenen Verhaltnissen entweder Coder C sein 

NH2 H 
konnen und er will in dieser Weise die starke Mutarotation erklaren, welche so
wohl das chlorwasserstoffsaure Salz, wie die durch Oxydation erhaltene Chon
drosaminsaure zeigen. Ersteres Salz ist in Wasser: und Alkohol leicht lOslich, 
kristallisiert in langen Nadeln und schmilzt bei 182°. Das Osazon ist leicht los
lich in Alkohol und unterscheidet sich hierdurch vom Osazon des Glukosamins; 
Schmelzpunkt 2010 5. 

Galaktosamin glaubten SCHULZ und DITTHORN in einem Glykoproteid der EiweiBdriise 
des Frosches nachweisen zu konnen. Ganz sicher anerkannt scheint. der Befund nicht zu 
sein. Durch Hydrolyse der schleimigen Umhiillung von Froscheiern erhielten A. v. EKENSTEIN 
und J. BLANKSMA 6 Galaktose. 

b) Glukuronsauren. 

Die im Tierkorper sowohl physiologisch wie pathologisch vorkommenden 
Glukuronsauren sind gepaarte Sauren, die in dem Kapitel 15 (Harn) naher be-

l SUNDWIK,· Zeitscchr. f. physiol.Chem. 34. 2 Ebenda 34. 3 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 
34. 4 Med. Woch. 1901, Nr. 15; zit. nach LANGSTEIN, Ergebn. d. Physiol. 1. I. S.63. 6 Journ. 
()f biol.Chem.18, 123 (1914); 26,143,155 (1916); 31, 609 (1917). 6 SCHULzundDITTHORN; 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 29; EKENSTEIN und BLANKSMA, Chem.Zentralbl.1907, 2, R 1001. 
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sprochen werden sollen. Hier wird nur im AnschluB an die Kohlehydrate die 
d-Glukuronsaure beschrieben. 

CHO 
d.Glukuronsaure, C7H100 S = (eR· OR)" ist ein Derivat der Glukose und 

COOH 
sie ist von E. FISCHER und Prr.OTy 1 durch Reduktion der Zuckerlaktonsaure 
synthetisch dargestellt worden. Bei ihrer Oxydation mit Brom entsteht Zucker-. 
saure, bei ihrer Reduktion Gulonsaurelakton. Durch fermentative Kohlensaure· 
abspaltung mittelst Faulnisbakterien haben SALKOWSKI und NEUBERG 2 aus 
Glukuronsaure I-Xylose erhalten. 

In freiem Zustande ist die Glukuronsaure nicht im Tierkorper gefunden 
worden. Neuerdings ist dieselbe von LEVENE und Mitarbeiter als Bestandteil 
von sowohl Chondroitinschwefelaaure ala von gewissen Mucoitinschwefelsalll'en 
aufgefunden worden 3. Ala gepaarte Saure, Phenol~ und wahrscheinlich auch 
Indoxyl- und Skatoxylglukuronsaure, kommt sie in geringer Menge im nor
malen Rarne vor (MAYER und NEUBERG). In viel groBerer Menge geht sie ala 
gepaarte Saure nach Einnahme von mehreren aromatischen und auch fetten 
Substanzen, darunter z. B. Kampfer oder Chloralhydrat, in den Ham iiber. Sie 
wurde auch zlierst von SCHMIEDEBERG und MEYER aus Kamphoglukuronsaw-e 
und dann'von v. MEHRING' aus Urochloralaaure durch Spaltung mit verdiinnter 
Saure gewonnen. Nach P. MAYER 5 nimmt die Oxydation der Glukose zum Teil 
ihren Weg iiber Glukuronsaure und Oxalsaure, und deshalb kann riach ihm 
auch eine vermehrte Ausscheidung gepaarter Glukuronsauren in gewissen Fallen 
der Ausdruck einer unvollkommenen Oxydation der Glukose sein (vgl. Kap. 15). 
Gepaarte Glukuronsauren kommen auch regelmaBig im Blute (P. MAYER, LEPINE 
und BOULUD)S, angeblich auch in den Fazes und der Galle 7 vor. NEUBERG und 
NEIMANN 8 haben einige gepaarte Glukuronsauren (vgl. Kap. 15), Jlnter ihnen 
auch die Euxanthinsaure, synthetisch dargestellt. Dieselbe kommt sonst in reich· 
licher Menge als Magnesiumsalz in der Malerfarbe "Jaune indien", welche ge
wohnlich ala Material zur Reindarstellung der Glukuronsaure benutzt wiJ:d, vor. 

Die Glukuronsaure ist nicht in Kristallen, sondem nur ala Sirup erhalten 
worden. Sie lost sich in Alkoholund ist in Wasser leicht loslich. Wird die wasserige 
Losung eine Stunde ·gekocht, so geht die Saure zum Teil (20%) in das kristalli
sierende, in Wasser losliche und in Alkohol unlosliche Lakton, Glukuron, CeHsOe. 
vom Schmelzpunkte 175-178.0 iiber. Die Alkalisalze der Saure .kristaliisieren. 
Sattigt man eine konzentrierte Losung der Saure mit Barythydrat, so scheidet 
sich basisches Bariumsalz aus. Das neutrale Bleisalz ist in Wasser loslich, das 
basische dagegen unloslich. Das leicht kristallisierende Cinchoninsalz kann zur 
Isolierung der Glukuronsaure dienen (NEUBERG) 9, Die Glukuronsaure ist rechts
drehend, wahrend die gepaarten Sauren regelmaBig linksdrehend sind; sie ver
halt sich zu den Reduktionsproben wie die Glukose, gart aber nicht· mit Hefe. 
Bei der Phenylhydrazinprobe hat man mehrere kristallisierende, aber nicht hin
reichend charakteristische Verbindungen erhalten (TmERFELDER, P. MAYER)lO. 
Durch Einwirkung von 3 Mol. Phenylhydrazin und der erforderlichen Menge 
Essigsaure auf je 1 Mol. Glukuronsaure bei 40° C wahrend ein paar Tage er
hielten jedoch NEUBERG und NEIMANN das bei 200-205° C schmelzende, dem 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 24. I Zeitschr. f. physio!. Chem. 36. 8 Joum. of.bio!' Chem. 
11), 69 (1913); 36, 105 (1918). 4 MAYER und NEU1lERG, Zeitschr. f. physio!. Chem. 29; 
SCHMIEDEBERG und MEYER ebenda 3; v. MERING ebenda 6. 5 Zeitschr. f. klin. Med. 47. 
Beziiglich abweichender Angaben vg!. man Kap. 14. 6 MAYER, Zeitschr. f. physio!. Chem. 
32; LEPINE und BOULUD, Compt. rend. 133,134,138. 7 Vg!. BIAL"HoFMEISTERS Beitrage 
2 und V. LEERSUM ebenda 3. 8 Zeitschr. f. physio!. Chem. 44. 9 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 
33. 16 TmERFELDER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 11, 13, 15; P. MAYER ebenda 29. 
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Glukosazon sehr ahnliche Glukuronsaureosazon. Mit salzsaurem p-Bromphenyl
hydrazin und Natriumazetat gibt die Glukuronsaure das durch seine Unloslich
keit in absolutem Alkohol und seine auBerordentlich starke Linksdrehung gut 
charakterisierte glukuronsaure p-Bromphenylhydrazin, welches zur Erkennung 
der Saure sehr geeignet istl. 1m Alkohol-Pyridingemisch ist (a) D = - 369°. 
Bei der Destillation mit Salzsaure liefert die Glukuronsaure Furfurol und auch 
Kohlensaure und auf diesem Verhalten haben B. TOLLENS und LEFEVRE 2· eine 
Methode zu ihrer quantitativen Bestimmung gegriindet. 

Die Glukuronsaure gibt die Pentosereaktionen mit Phlorogluzin- und Orzin
salzsaure und ebenfalls eine gute Reaktion mit dem Naphthoresorzinreagenze von 
TOLLENS-RoRIVE (vgl. S. 169). Das hierbei gebildete Produkt wird von Ather mit lebhaft 
blauer, blauvioletter oder rotlichvioletter Farbe aufgenommen, und die Losung zeigt ain. 
etwas rechts an und auf der D-Linie liegendes Absorptionsband. Diese Reaktion, die nach 
MANDEL und NEUBERG 3 allerdings nicht fiir die Glukuronsaure charakteristisch ist, indem 
viele Aldehyd- und Ketosauren dieselbe geben, soli ein wichtiges Unterscheidungsmerkmal 
von den Pentosen sein. 

Die Darstellung geschieht am besten aus Euxanthinsaure, welche durch ein
stiindiges Erhitzen mit Wasser auf 120 0 C zerfallt. Das vom Euxanthon getrennte 
Filtrat wird bei + 40 0 konzentriert, wobei das nach und nach auskristallisierende 
Anhydrid abgetrennt wird. Durch Kochen der Mutterlauge einige Zeit und neue 
Verdunstung werden weitere Kristalle des Laktons erhalten. Beziiglich der quanti
tativen Bestimmung wird auf die Arbeiten von. TOLLENS und seinen Mitarbeitern 
und von NEUBERG und NEIMANN 4 hingewiesen. 

II. Disaccharide. 
Die zu dieser Gruppe gehorenden Zuckerarten kommen zum Teil in der 

Natur fertig gebildet vor. Dies ist z. B. der Fall mit dem Rohrzucker und dem 
Milchzucker. Zum Teil entstehen sie dagegen, wie die Maltose und die Isomaltose, 
erst durch partielle hydrolytische Spaltung komplizierterer Kohlehydrate. Die 
Isomaltose ist auBerdem auch aus Glukose durch Synthese (vgl. unten) gewonnen 
worden. 

Die Disaccharide oder Hexobiosen sind als Glykoside (S. 155) zu betrachten, 
die je aus zwei Monosacchariden unter Austritt von 1 Mol. Wasser entstanden 
sind. Dementsprechend ist ihre allgemeine Formel auch C12H 220 u ' Bei der hydro
lytischen Spaltung Heferu sie unter Aufnahme von Wasser 2 Mol. Hexose, und 
zwar entweder zwei Mol. derselben Hexose oder zwei verschiedene Hexosen. 
Es sind also: Rohrzucker + ~O = Glukose + Fruktose; Maltose + H 20 = Glu
kose + Glukose und Milchzucker + H 20 = Glukose + Galaktose. Die Spaltung 
kann durch verdiinnte Sauren (S. 155) oder durch geeignete Enzyme vermittelt 
werden. Die Konfiguration der Disaccharide ist jedoch noch nicht ganz sicher 
festgestellt. 

Die Fruktose dreht starker nach links als die Glukose nach rechts, und 
das bei der Spaltung des Rohrzuckers entstehende Gemenge von Hexosen dreht 
aJso umgekehrt wie der Rohrzucker selbst. Aus diesem Grunde hat man dieses 
Gemenge Invertzucker genannt und die hydrolytische Spaltung als Inversion 
bezeichnet. 

Unter den Disacchariden kann man zwei Gruppen unterscheiden. Die eine, 
zu welcher der Rohrzucker gehort, hat nicht die Fahigkeit der Monosaccharide, 

1 Vgl. NEUBERG, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 32 und MAYER und NEUBERG, Zeitschr. 
f. physio!. Chern. 29. 2 Ber. d. d. chern. Gesellsch. 40. 3 Bioch. Zeitschr. 13. 'TOLLENS, 
Zeitschr. f. physio!. Chern. 44, wo auch die friiheren Arbeiten zitiert sind; NEUBERG und 
NEIMANN ebenda 44; NEUBERG ebenda 40. 



Rohrzuoker. 173 

gewisse Metalloxyde zu reduzieren, wahrend die andere Gruppe dagegen, zu 
welcher die Maltose und der Milchzucker gehoren, zu den gewohnlichen Reduk
tionsproben wie die Monosaccharide sich verhalt. Die Zuckerarten dieser letzteren 
Gruppe zeigen noch den Charakter der Aldehydalkohole, und in dem Milchzucker 
sind die Aldehydeigenschaften an dem Glukosereste gebunden. 

Rohrzucker (Saccharose) kommt im Pflanzenreiche sehr verbreitet vor. In 
gro3ter Menge findet er sich in den Stengeln der Zuckerhirse und des Zucker
rohres, den Wurzeln der Zuckerriibe, dem Stamme einiger Palmen und Ahorn
arten, in der Mohrriibe usw. Als Nahrungs- und Genu3mittel hat der Rohr
zucker eine ungemein gro3e Bedeutung. 

Der Rohrzucker bildet gro3e, farblose, monokline Kristalle. Beim Erhitzen 
.schmilzt er gegen 1600 C, bei starkerem Erhitzen braunt er sich und bildet das 
sog. Karamel. In Wasser lost er sich sehr leicht und nach HERZFELDl ent
halten 100 Teile gesattigter Zuckerlosung bei 20 0 C 67 Teile Zucker. In starkem 
Alkoholltist er sich schwer. Der Rohrzucker ist stark rechtsdrehend. Die spez. 
Drehung, welche durch Anderung der Konzentration nur wenig, durch die Gegen
wart anderer, inaktiver Stoffe dagegen wesentlich beeinflu3t werden kann, ist: 
(a) D = + 66,5 0• Der Rohrzucker zeigt in Wasserlosung keine Mutarotation; 
auch geht er mit Phenylhydrazin keine Verbindung ein. 

Der MOoREschen Zuckerprobe und der gewohnlichen Reduktionsproben 
gegeniiber verhaIt sich der Rohrzucker indifferent. Bei mehr lang dauerndem 
Sieden reduziert er jedoch alkalische Kupferltisung, wahrscheinlich infolge par
tieller Inversion. Der Rohrzucker vergart mit Hefe, aber nicht direkt, sondern 
erst nach vorausgegangener Inversion, welch letztere durch ein in der Hefe ent
haltenes Enzym, das Invertin, zustande kommt. Bei dieser Inversion entsteht 
nach HUDSON zunachst a-d-Glukose und a-d-Fruktose und die spez. Drehung 
des Rohrzuckers ist gleich der Summe der spez. Drehungen der Spaltungsprodukte 2. 

Eine Inversion des Rohrzuckers kommt auch im Darmkanale vor. Konzen
trierte Schwefelsaure schwarzt ihn sehr bald,selbst bei Zimmertemperatur, 
wasserfreie Oxalsaure schwarzt den Rohrzucker beim Erwarmen auf dem 
Wasserbade. Bei der Oxydation entstehen je nach der Art des Oxydations
mittels und der Intensitat der Einwirkung verschiedene Produkte, unter denen 
besonders Zuckersaure und Oxalsaure zu nennen sind. 

Hinsichtlich der Darstellung und der quantitativen Bestimmung des Rohr
zuckers wird auf die ausfiihrlicheren Lehrbiicher der Chemie verwiesen. 

Maltose (Malzzucker) entsteht bei der hYdrolytischen Spaltung von Starke 
mit Malzdiastase, Speichel oder Pankreassaft. Unter denselben Verhii.ltnissen 
entsteht sie auch aus dem Glykogen (vgl. Kap. 8). Die Maltose entsteht voriiber
gehend bei der Einwirkung von Schwefelsaure auf Starke und sie stellt den garungs
fahigen Zucker der Kartoffel- oder Getreidebranntweinmaischen und der Bier
wiirzen dar. 

Die Maltose kristallisiert mit 1 Mol. Kristallwasser in feinen weill en Nadeln. 
Sie ist leicht ltislich in Wasser, ziemlich leicht loslich in Alkohol und unloslich 
in Ather. Die Losung ist rechtsdrehend. Die Maltose zeigt nach SOXHLET Muta
rotation und zwar ist (a) D gleich nach der Auflosung in Wasser erheblich kleiner 
als nach einigen Stunden. HUDSON gibt ffir die spez. Drehung der a-Form 1660 

und ffir die der fJ-Form 119 0 an. Die schlie3liche konstante Drehung wird zu 
136,7-1370 angegeben3. Die Maltose gart mit Hefe leicht und vollstandig und ver-

:Zitiert naoh TOLLENS, Handb. d. Kohlehydrate. 3. Aufl. 1. S. 383. 2 Journ. Amer. 
chern. Soo. 31, 655 (1909). 3 SOXHLET, Journ. f. prakt. Chern. 21, 284 (1880); HUDSON, Journ. 
Amer. ohem. Soo. 31, 662 (1909); TOLLENS, Handb. S. 417. 
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halt sich zu den gewohnlichen Reduktionsproben wie die Glukose. Mit Pheriyl~ 
hydrazin gibt sie nach F/2stiindigem Erwarmen Phenylmaltosazon, welches 
etwas unter 205 0 C schmilzt und weniger schwer IOslich in heiBem Wasser als 
das Glukosazon ist. Von dem Traubenzucker unterscheidet sich die Maltose 
hauptsachlich durch folgendes. Sie ist etwas schwer loslicher in Alkohol, dreht 
starJier nach rechts, reduziert aber FEHLINGS Losung schwachet. 10 ccm .FEH
LINGsche Losung werden nach SOXHLET 1 von 77,8 mg wasserfreier Maltose in 
annahernd einprozentiger Losung reduziert. 

Isomaltose. Diese Zuckerart entsteht, wie FISCHER 2 gezeigt hat, durch 
Synthese neben dextrinahnlichen Produkten bei der Einwirkung von rauchender 
Salzsaure auf Glukose. Eine Zuriickbildung von Isomaltose und anderem Zucker 
.aus Glukose kann aber auch durch die Hefemaltase zustande kommen (CROFT
HILL, EMMERLING, vgl. S. 46). Isomaltose entsteht sonst gewohnlich umgekehrt 
neben Maltose bei der hydrolytische:p. Spaltung des Starkekleisters durch Diastase 
und sie kommt im Biere und im technischen Starkezucker vor. Auch bei der 
Einwirkung von Speichel oder Pankr~assaft (KULZ und VOGEL) oder von Blut
serum (ROHMANN) 3 auf St~rke soil neben Maltose auch Isomaltose entstehen. 
Die Entstehung von Isomaltose bei der Hydrolyse der Starke wird indessen 
von einigen Forschern .geleugnet, indem sie namlich die Isomaltose nur als ver
unreinigte Maltose betrachten 4. 

Die Isomaltose lOst sich sehr leicht in Wasser, schmeckt stark siiB. und ver
gart nicht oder, nach andereh Angaben, nur sehr langsam. Sie ist rechtsdrehend 
und hat fast dasselbe optische Drehungsvermogen wie die Maltose. Sie ist charak
terisiert durch ihr Osazon. Dieses bildet feine gelbe Nadeln, die bei 140 0 C zu 
sintern beginnen und bei 150-1530 schmelzen. Es ist in heiBem Wasser ziemlich 
leicht IOslich und lOst sich in heiBem absohitemAlkohoi viel leichter als das Mal
tosazon.Die Isomaltose reduziert sowohl Kupfer- als WismutlOsung. 

Milchzucker (Laktose). Da dieser Zucker wohl ausschlieBlich in dem Tier
reiche,.und zwar in derMilch des Menschen und der Tiere, vorkommt, wird er 
passender erst in. einem folgenden Kapitel (iiber die Milch) besprochen werden. 
Bier sei nur bemerkt, daB auch dieser Zucker Mutarotation zeigt. Die starker 
drehende a-Form, (a) D = 86 0, entsteht zunachst beim Auflosen des Milch~ 
zuckers in Wasser bei ni{}driger Temperatur. Die schwacher drehende tJ-Form, 
(a) D = 35 0, erhalt man, wenn eine Losung bei 100 0 verdampft wird. Beide 
Formen gehen in Losung ineinander uber, und das Gleichgewicht entspricht 
(a) D = 52,5 05• 

III. Kolloide Polysaccharide, 
Sieht man von dem Trisaccharide "Raffinose", dem Tetrasaccharide 

"Stachyose" und einigen anderen Tri- und Tetrasacchariden ab, so. umfaBt die 
Gruppe der Polysaccharide eine groBe Anzahl von hochmolekularen' zusammenc 

gesetzten Kohlehydraten, die meistens nur in amorphem Zustande vorkommen 
oder nicht in Kristallen in gewohnlichem Sinue erhalten worden sind. 1m Gegen~ 
satz zu den Stoffen der vorigen Gruppen haben sie keinen suBen Geschmack. 
-Sie sind zum Teil in Wasser loslich, zum Teil quellen sie stark darinauf, 
besonders in warmem Wasser, und zum Teil endlich werden sie davon weder 

1 TOLLENS Handb: S. 425. 2 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 23 u. 28 .. 3 KiiLz und VOGEL, 
Zeitschr. f. BioI. 31; ROHMANN, ZentralbI. f. d. med. Wiss. 1893, S. 849. 4 BROWN und 
MORRIS, Journ. of chern. Soc. 1895, Chem.News 72. VgI. ferner OST, ULRICH und JALOWETZ, 
Ref. in Ber. d. d. chem. Gesellsch. 28, S. 987 -989; LING und BAKER, Journ. of chem. Soc. 
1895; POTTEVIN, Chern. ZentralbI. 1899. II. S. 1023. 6 HUDSON, Journ. Amer. chem, Soc. 
26, 1067 (1904); 30, 1781; 31, 69 (1908). 
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gelost noch sichtbar verandert. Durch hydrolytische Spaltung konnen sie aile 
zuletzt in Monosaccharide iibergefiihrt werden. 

Zu' dieser Gruppe gehoren die Starkearten mit den Dextrinen, die 
pflanzlichen Gummi- und Schleimarten und die Zellulosen. 

Die Starke nnd deren Spaltnngsprodukte. 

Starke. Amylum (C6H100 5)X' Dieser Stoff kommt in dem Pflanzenreiche 
sehr verbreitet in den verschiedensten Pflanzenteilen, besonders aber als Reserve~ 
nahrstoff in Samen, Wurzeln, Knollen oder Stammorganen vor. 

Die Starke ist ein weiBes, geruch- und geschmackloses Pulver, welches aus 
kleinen Kornchen besteht, die erne geschichtete Struktur und eine bei verschie
denen Pflanzen verschiedene Form und GroBe haben. In kaltem Wasser ist die 
.Starke so gut wie unloslich. In warmem Wasser quellen die Korner stark auf, 
platzen und geben Kleister. 

Nach den Arbeiten von MAQUENNE und Raux nimmt man nunmehr all
gemein an, daB die Starkekornchen aus zwei Bestandteilen, Amy lose und Amy 10-
pektin, aufgebaut sind,. deren Mengen verschieden angegeben werden. Die 
.Amylose in gelster Form wird durch Jod blau gefarbt und ist·durch Malz sofort 
in Zucker verwandelbar. Das Amylopektin'ist eine schleirnartige,in kochendem 
Wasser und verdiinntem Alkali nicht losliche, sondern nur quellbare, mit Jod 
sich nicht blau farbende Substanz, und der Kleister soll dieser Ansicht zufolge 
eine durch Amylopektm verdickte Losung von Amylose sein. Das Amylopektin 
solI ferner irn Gegensatz zu der IOslichen Amylose nur sehr langsam, unter Dextrin
bildung, in.Zucker iibergehen1. In Alkohol und Ather ist die Starke unloslich. 
Durch Uberhitzen mit Wasser allein, beirn Erhitzen von. Starke mit Glyzerin 
auf J90° Coder beirn Behandeln der Starkekorner mit 6 Teilen verdiinn1,;er Salz
saure von 1,06 spez. Gew .. bei gewohnlicher Temperatur wahrend 6-8 Wochen S 

erhiilt man losliche Sllirke (Amylodextrin, Amidulin). Lqsliche Starke 
entsteht auch als Zwischenstufe bei der Verzuckerung der Starke mit verdiinnter 
Saure oder diastatischen. Enzymen. Die losliche Starke kann durch.B.arytwasser, 
selbst aus sehr verdiinnter L08ung, gefallt werden!. 

"Kristallisierte Starke" wird nach BEI,JERINKC in folgender Weise erhalten: 
Eine zehnprozentige, in destilliertem Wasser verkleiE:lterte Starkelsung wird 
1/4-1/sStunde irn Autoklaven bis auf 150-1600 erhitzt. Dabei IOsen sich Bowohl 
die Amylose wie das Amylopektin zu einer wasserklaren Fliissigkeit, aus welcher 
bei allmahlicher Abkiihlung ein Brei von sehr feinen mikroskopischen KristalI
nadeln sich ausscheidet, welche Nadeln zuBiischeln vereinigt sind. 40% der 
urspriinglichen Starke wird als Kristalle erhalten .. Am besten gelingt das Ve~ 
fahren mit Kartoffelstarke'. Moglicherweise findet· bei dieser Behandlung eine 
Aufspaltung statt. 

Unter den· Spaltungsprodukten der Starke sind in erster Linie die Dextrine 
zu ·erwahnen. Als Endprodukte liefern sie bei v6llstandiger Hydrolyse' nur 
Glukose. Eine Art von Dextrin (Starkegummi) entsteht beirn Erhitzenvon Starke 
auf 200-2100 C wie auch beirn Trocknen auf (100-1100 C) von Starke, die vor
her mit wenig salpetersaurehaltigem . Wasser angeriihrt wurde. Dextrine ent-

. 1 MAQUENNE ·und Roux,Compt. rend. 138, 140, 142, 146 und ~ull. soc. chim. 33 u. 31). 
2 Vgl. TOLLENS, Ha.ndb. 3. Aufl., 1, S. 5~8., tJber .a.ndere Methoden, vgl. m(l.D WR6~LEWSKY, 
Ber. d. d. chem. Gesellsch.3~; SYN,[EwsJU eben.da.. 3.Vberdie Ver.1;>indungen der loslichen 
Starke und der D«;lxtrine mit Ba.rythydrat vgl. ma,n: BULOW, PFLuqERS Arch. 62 ... Zitierl 
nach MALY 41) (1915). 
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stehen ebenfalls bei der Verzuckerung von Starke mit verdiinnten Sauren oder 
diastatischen Enzymen. Uber den im letztgenannten FaIle stattfindenden V or
gang hat man zahlreiche Untersuchungen angestellt und ist dabei zu abweichen
den Ansichten gelangt. Eine solche, friiher recht allgemein akzeptierte Ansicht 
war die folgende: Als erstes Prod1lkt wird mit Jod sich blau farbende losliche 
Starke, Amylodextrin, gebildet, aus welchem darauf durch hydrolytische 
Spaltung Zucker und mit Jod sich rot farbendes Dextrin, Erythrodextrin, 
gebildet wird. Aus dem Erythrodextrin entsteht dann durch neue Spaltung 
Zucker und mit Jod sich nicht farbendes Dextrin, Achroodextrin. Aus diesem 
entstehen darauf durch sukzessive Spaltungen Zucker und Dextrine von niedri
gerem Molekulargewicht, bis man endlich neben Zucker ein nicht weiter sich 
spaltendes Dextrin, das Mal todextrin, erhalt. Uber die Anzahl der als Zwischen
stufen auftretenden Dextrine gingen indessen die Ansichten ziemlich auseinander. 
Der gebildete Zucker ist Maltose (oder in erster Linie Isomaltose), neben welcher 
hochstens nur sehr wenig Glukose entsteht. Nach einer anderen Ansicht SOllteR 
durch sukzessive Spaltungen unter Aufnahme von Wasser erst verschiedene 
Dextrine nacheinander entstehen und dann erst durch Spaltung des letzten 
Dextrins der Zucker hervorgehen. Nach MOREAU sollten dagegen schon im ersten 
Anfangsstadium der Verzuckerung Amylodextrin, Erythro- und Achroodextrin 
und Zucker gleichzeitig gebildet werden. Andere Forscher, unter ihnen SYNIEWSKI, 
stellten sich wiederum den Vorgang in anderer Weise vorl. 

Diese Frage ist indessen in eine neue Lage getreten durch die obengenannten 
Untersuchungen von MAQUENNE. Nach ihm geht namlich die Amylose durch 
Einwirkung von Malzinfusion direkt ohne Dextrinbildung in Maltose iiber. Die 
gebildeten Dextrine Bollen nur von dem Amylopektin herriihren, welches nicht 
von frisch bereiteter, sondern nur von alterer oder besonders aktivierter Malz
infusion verzuckert werden solI. Dies soli auch erklaren, warum in alteren Ver
Buchen die Verzuckerung nur gegen 80% betrug, wahrend es MAQUENNE gelungen 
ist, eine vollstandige enzymatische Verzuckerung der Starke zu bewirken. 

Die verschiedenen Dextrine sind sehr schwer als chemische Individuen zu isoIieren 
und voneinander zu trennen. YOUNG 2 hat ihre Trennung mit Hille von Neutralsalzen, ins
besondere Ammoniumsulfat, und MOREAU mit Hille einer Baryt-AlkohoImethode versucht. 
Auf die Unterschiede der so get,rennten Dextrine kann indessen hier nicht des nii.heren ein
gegangen werden, und es werden hier nur die fUr Dextrine im a.Ilgemeinen charakteristischen 
Eigenschaften und Reaktionen angefiihrt. 

Die Dextrine stellen amorphe, weHle oder gelbIichweiBe Pulver dar, die in Wasser leicht 
IOslich sind. Bei geniigender Konzentration sind die Losungen dickfliissig und klebend wie 
Gummili:isungen. Die Dextrine sind rechtsdrehend. In Alkohol sind sie unliisIich oder fast 
ganz unIoslich, in Ather unIoslich. Von Bleiessig werden die wasserigen Losungen nicht gefallt. 
Die Dextrine IOsen Kupferoxydhydrat in alkalischer Fliissigkeit zu einer schon blauen LosWlg, 
die, wie man allgemein angibt, auch wenn sie von reinen Dextrinen herriihrt, reduziert 
wird. Nach MOREAU soIl dagegen das reine Dextrin nicht reduzierend wirken. Die Dextrine 
sind nicht direkt garungsfahig. 

F. SCHARDINGER hat einen aus Starke Azeton bildenden Bazillus entdeckt, bei dessen 
Einwirkung auf Starke aullerdem zwei krista.Ilisierende Substanzen, Dextrin II und p erhalten 
wurden, welche mit Hefe nicht vergoren wurden und mit Salzsaure Glukose ergaben. Mit 
Jod gehen dieselben kristalIisierende Verbindungen ein. FUr daB Dextrin CI haben H. PRINGS
HEIM und A. LANGHANS kryoskopisch die Formel (CaHloOs), ermittelt, wahrend W. BILTZ 
und TRuTHE fUr das Dextrin P die Formel (CaHlo0 5)a fanden. Die Substanzen werden nicht 
durch diastatische Fermente angegriffen und sind auch nicht unter den Abbauprodukten 
dar Starke mit Diastase angetroffen worden. Oft gehen diese Substanzen unter dem Namen 

1 Man vgl. MUSCULUS und GRUBER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 2, S. 177; LINTNER und 
DULL, Ber. d. d. chem_ Gesellsch. 26, 28; BROWN und HERON, Journ. of chem. Soc. 1879; 
BROWN und MORRIS ebenda 1885 u. 1889; MOREAU, Bioch. Zentralbl. S, S. 648; SYNIEWSKI, 
Annal. d. Chern. u. Pharm. S09 und Chem. Zentralbl. 1902, 2, S. 984. 2 Journ. of Physiol. 
22, wo auch die alteren Arbeiten von NASSE und KRUGER, NEUMEISTER, POHL und HALLI
BURTON erwahnt sind. MOREAU I. c. 
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"Amylosen" oder "Polyamylosen". Moglicherweise sind bei deren Bildung auch andere 
Prozesse ala Spaltungen mit ins Spiel getreten 1. 

Die Aufspaltung VOn Starke unter Bildung von Maltose als hauptsachliches 
Produkt geschieht nicht nur wie oben erwahnt, unter dem EinfluB von Malz
amylase, sondern auch, wie im Kap. 9 des naheren besprochen wird, unter Ein
wirkung der bei der Verdauung wirksamen Amylasen (Ptyalin, Pankreasdiastase). 
Eine ahnliche Spaltung wird auch durch die sog. Takadiastase bewirkt, welche 
aus verschiedenen Schimmelpilzen (z. B. Aspergillus oryzae) erhalten wird. 
Die Takadiastase ist aber auch imstande, den gebildeten Zucker zu vergaren2. 
Eine aus Mandeln bereitete Losung enthalt nach R. KUHN 3 auch ein Enzym, 
das Amylose unter Bildung VOn Maltose aufspaltet. Durch Behandlung der 
oben besprochenen a- und p-Dextrine mit Salzsaure in naher angegebener Weise 
erhielten H. PRINGSHEIM und J. LEIBOWITZ ein Disaccharid, Amylobiose, 
das weder durch Hefe noch durch Emulsin, wohl aber durch Malz- oder Pankreas
amylase aufgespalten wurde '. 

Die Amylose wird am meisten als eine polymere Form eines (oder mehrerer) 
Disaccharidanhydrids mit ringformiger Bindung aufgefaBt, und die Formel ware 
folglich (C12H20010)X zu schreiben (P. KARRER und A. P. SMIRNOFF 5, H. PRINGS
HElM und K. WOLFSOHN)6. Letztere wollen im Amylopektin ein Trisaccharid 
gefunden haben. 

Pflanzliche Gummi- und Schleimarten. 
Die PUanzengnmmiarten sind in Wasser lOslich zu dicklichen aber filtrierbaren Fliissig

keiten. Als Pflanzenschleime bezeichnet man dagegen solche Gummiarten, die in Wasser 
nicht oder nur teilweise lOslich sind und darin mehr oder weniger stark aufquellen. Diese 
Stoffe, sowie die ihnen nahestehenden P e k tin s t 0 ff e, welche bf!~onders in gewissen Friichten 
und anderen als Nahrungsmittel angewandten Pflanzenteilen (Apfeln, Birnen, Riiben, Rha
barberstengeln) vorkommen, liefern als Hydrolyseprodukte reichliche Pentosen und unter 
den Hexosen sehr allgemein Galaktose. Bemerkenswert ist auBerdem das Vorkommen von 
Methylalkohol besonders als Ester in den Pektinstoffen (TH. v. FELLENBERG)7. 

Die natiirlichen Gummiarten und Pflanzenschleime, zu welchen mehrere allgemein 
bekannte und wichtige Stoffe, wie arabisches Gummi, Holzgummi, Kirschgummi, Salep
und Quittenschleim gehoren, konnen, da sie in tierphysiologischer Hinsicht von unterge
ordnetem Interesse sind, hier nicht weiter besprochen werden. 

Die Zellulosegruppe (C6H 100 5}X' 

Zellulose (Zellstoff) nennt man dasjenige Kohlehydrat oder richtiger Kohle
hydratgemenge, welches den Hauptbestandteil der pflanzlichen Zellwandungen 
darstellt. Dies gilt wenigstens von der Wand der jungen Zellen, wahrend in der 
Wand der alteren Zellen die Zellulose reichlich von inkrustierender Substanz, 
:sog. Lignin und vielen anderen Zellulosederivaten und Verbindungen durch
wachsen ist. 

Die eigentliche Zellulose, welche in ziemlich reiner Form in Filtrierpapier 
und in Baumwolle vorhanden ist, zeichnet sich durch ihre Schwerloslichkeit 
aus. Sie ist unloslich in kaltem und heiBem Wasser, in Alkohol und Ather, ver
diinnten Sauren und Alkalien. Uberhaupt gibt es nur ein spezifisches Losungs
mittel fiir Zellulose, namlich das SCHWEIZERsche Reagens, eine Losung von 
Kupferhydroxydammoniak. Aus diesem Losungsmittel kann die Zellulose durch 

1 SCHARDINGER, Zentralbl. f. Bakt. u. Parasitenkunde II, 22, 98 (1909); 29, 188 (1911); 
PRINGSHEIM und LANGHANS, Ber. d. d. chern. Gesellsch. 45, 2533 (1912); BILTZ und TRUTHE 
ebenda 46, 1377 (1913); vgl. auch Ber. d. d. chern. Gesellsch. 46, 2959 (1913) u. 47, 2565 (1914). 
"2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 14, 297 (1890). 1I Ebenda 135, 13 (1924). 4 Ber. d. d. chl'm. 
Gesellsch. 57, 884 (1924). 5 Helvetica chern. acta 5, 187 (1922). 6 Ber. d. d. chern. Gesellsch . 
. 57, 887 (1924). 7 Bioch. Zeitschr. 85, 45 (1917). 

Hammarsten, Physlologische Chemie. Elfte Auflage. 12 
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Sauren wieder ausgefant und nach dem Waschen mit Wasser als ein amorphes 
Pulver erhalten werden. 

Bei der Einwirkung von konzentrierter Schwefelsaure wird die Zellulose 
in eine mit Jod sich blau farbende Substanz, sog. Amyloid, verwandelt. Mit 
Oxydationsmitteln (Salpetersaure usw.) entstehen Oxyzellulosen; mit starker 
Salpetersaure oder einem Gemenge von Salpetersaure und konzentrierter Schwefel
saure liefert die Zellulose Salpetersaureester oder Nitrozellulosen, die auBerst 
explosiv sind und eine groBe praktische Verwendung gefunden haben. 

Wenn gewohnliche Zellulose erst mit starker Schwefelsaure bei gewohn
licher Temperatur behandelt und darauf nach Verdiinnung mit Wasser langere 
Zeit gekocht wird, so tritt Verzuckerung ein und man erhalt Glukose. Hierbei 
entsteht als Zwischenstufe wahrscheinlich nicht Maltose, sondern ein anderes 
Disaccharid, die Zellose oder Zellobiose. Dieses Disaccharid wurde namlich 
von KRAuss und KONIG durch Verseifung eines nach FRANCHIMONT 1 aus Zellulose 
mit Essigsaureanhydrid und Schwefelsaure erhaltenen Azetats erhalten2• Die 
Zellobiose wird durch verdiinnte Sauren zu d-Glukose hydrolisiert. In der gleichen 
Weise wird sie durch Emulsin (E. FISCHER und ZEMPLEN)3 und auch durch Malz
auszug (H. PmNGSHEIM und J. LEmoWITz)4 aufgespalten. Hefe dagegen wirkt 
nicht. Neuerdings haben R. WILLSTATTER und L. ZACHMEISTER die Verzuckerung 
von Zellulose mit Salzsaure ausgefiihrt. Hierzu wird am besten 41 % Saure an
gewandt, von welcher 100 ccm 1 g Baumwolle bei Zimmertemperatur in 1 Tage 
praktisch volistandig in Traubenzucker umwandelto. 

Die Zellulose falIt, wenigstens zum Teil in dem Darmkanale des Menschen 
und einiger Tiere einer Zersetzung anheim. Bei Fleischfressern diirfte wohl 
praktisch keine Verdauung von Zellulose stattfinden. Auf die Bedeutung als 
Nahrstoff, welche die Zellulose hierdurch gewinnt, wird in einem folgenden Kapitel 
(iiber die Verdauung) des naheren eingegangen werden. Ebenso werden wir in 
den folgenden Kapiteln wiederholt zu der groBen Bedeutung der Kohlehydrate 
ffir den tierischen Haushalt und den tierischen Stoffwechsel zuriickkommen_ 

Lichenin, em im islii.ndischen Moos, Cetraria islandica, vorhandenes, in kochendem 
Wasser losliches Polys8.Ccharid, steht in der Weise der Zellulose nahe, daB es auch liber Zello
biose zu Traubenzucker aufgespalten wird. Die Spaltung geschieht leicht mit Hille von 
Ma!zauszug. Eine frisch bereitete Enzymlosung bewirkt die Spaltung bis zur Bildung von 
Glukose. Beim Aufbewahren der Enzymlosung geht deren Vermogen, die Zellobiose zu 
hydrolysieren, verloren, und das Lichenin wird vollstandig unter Bildung von Zellobiose 
aufgespaltet (H. PRINGSHEIM und Mitarbeiter)6. Etwa in der gleichen Weise verhii.lt sich 
eine Enzymlosung, welche aus dem Lebersekret von Helix pomatia bereitet wird (P. KARRER 
und Mitarbeiter)7. . 

Hemizellulosen hat E.SCHULZE diejenigen der Zellulose verwandten Zellbestand
teile genaont, welche zum Unterschied von gewohnlicher Zellulose beim Sieden mit stark 
verdiinnter Mineralsaure, wie Schwefelsaure von 1,25°/ , gespalten werden und dabei neben 
Glukose auch andere Zuckerarten, wie Arabinose, Xyfose, Galaktose und Mannose gebeIJ.. 
Solche Hemizellulosen, welche teils als Reservenahrung und teils als Stlitzsubstanzen dienen, 
kommen im Pflanzenreiche sehr verbreitet vor. Bemerkenswert ist, daB nach BIERRY und 
GIAJA die Verda.uungsorgane verschiedener Wirbellosen (Helix, Astacus, Maja, Hommarus} 
Enzyme enthalten, welche auf Bolche Polysa.ccharide sowie auf natiirliche Zellulose energisch 
spaltend einwirken Monen!. 

1 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 12, 1941 (1879). 2 Ebenda 34, 1115 (1901). 3 Ann. d. Chem. 
372, 254 (1909). 'Zeitschr. f. physiol. Chem. 131, 262 (1923). & Ber. d. d. chem. Gesellsch. 
48, 2401 (1913). 8 Zeitschr. f. physiol. Chem. 128, 284; 131, 262 (1923). 7 Helvetica, chim_ 
a.ct. 7, 144, 154, 518 (1924). 8 Bioch. ZeitBchr. 40, 370 (1912). 
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Tierische Fette, Phosphatide nnd Sterine. 

I. Neutralfette und Fettsauren. 
Die Fette stellen die dritte Hauptgruppe der organischen Nahrstoffe des 

Menschen und der Tiere dar. Sie kommen sehr verbreitet sowohl im Tier- wie 
im Pflanzenreiche vor. 1m Tierorgamsmus findet sich das Fett in allen Organen 
und Geweben; die Menge desselben ist aber eine so wechselnde, daB eine tabel
larische "Obersicht iiber den Fettgehalt der verschiedenen Organe von wemg 
Interesse ist. Am reichsten an Fett ist das Knochenmark, mit iiber 960%0' 
Die drei wichtigsten Hauptdepots des Fettes im Tierorganismus sind: das inter
muskulare Bindegewebe, das Fettgewebe der Bauchhohle und des Unterhaut
bindegewebes. Unter den PflanzenteiIen sind besonders die Samen und Friichte, 
in eimgen Fallen aber auch die unterirdischen TeiIe reich an Fett, welches auch 
im Stamme von Holzgewachsen wahrend der Winterruhe abgelagert vorkommt. 

Triglyzeride. Die Fette bestehen fast ganz aus sog. Neutralfetten mit 
nur sehr kleinen Mengen von freien Fettsauren und in eimgen Fetten ein wemg 
unsaponifiierbarer 01- oder wachsiihnlicher Substanz. Die Neutralfette sind ihrer
seits Ester eines dreiatomigen Alkohols, des Glyzerins, mit einbasischen Fett
sauren. Diese Ester sind Triglyzeride, und die allgemeine Formel ist also CsH5' °3 , Rs. Die Tierfette sind, wenn wir vorlaufig von den Olen der Seetiere absehen, 
regelmaBig ihrer Hauptmasse nach Ester der drei Fettsauren Stearin-, Palmitin
und Olsaure. Dies ist jedoch nicht so zu verstehen, als bestanden die Neutral
fette aus Gemengen von Estern mit je nur einer Fettsaure, Z. B. aus Gemengen 
von Tristearin, Tripalmitin und Triolein. Sowohl in tierischen wie in pflanz
"lichen Fetten kommen namlich reichlich gemischte Triglyzeride wie Distearo
palmitin, Distearoolein, Dipalmitostearin, Dipalmitoolein, Oleopalmitostearin, 
Oleobutyropalmitin (in Butter) u. a. vor, und es scheint, als wiirde vielleicht 
die Hauptmasse der tierischen Fette aus gemischten Glyzeriden bestehen. In 
eimgen Tierfetten, namentlich im MiIchfett, kommen auch in ziemlicher Menge 
Glyzeride der fliichtigen Fettsauren, Buttersaure, Kapron-, Kapryl- und Kaprin
saure vor. AuBer den obengenannten drei gewohnlichsten Fettsauren, Stearin-, 
Palmitin- und Olsaure, hat man im Fette von Menschen und Tieren - abgesehen 
von eimgen bisher nur wenig studierten oder nur selten vorkommenden Fettsauren 
- ala Glyzeride auch folgende nicht fliichtige, gesattigte Fettsauren, namlich 
Laurinsaure, CI2~02' Myristinsaure, C14~80Z' und Arachinsaure, C20H400 2 

(C22H440 21), gefunden. Von ungesattigten Fettsauren kommen auBer der Olsaure 
ala Glyzeride wahrscheinIich in kleinen Mengen auch Sauren der Linolsaurereihe, 
CnH2n- 40 Z und der Linolensaurereihe, CnH2n- 60 2 vor. In dem Pflanzenreiche, 
kommen au.6er den gewohnlichsten drei Glyzeriden bisweiIen auch reichlich 
Triglyzeride von anderen Fettsauren, wie Z. B. Laurinsaure, Myristinsiiure, 

12* 
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LeinoIsaure, Erukasaure u. a. vor. In vielen Pflanzenfetten sind auBerdem auch 
Oxyfettsauren und hochmolekulare Alkohole gefunden worden. Inwieweit Spuren 
von Oxyfettsauren im Tierreiche vorkommen, bleibt noch zu untersuchen; das 
Vorkommen von Monoxystearinsaure scheint jedoch bewiesen zu seinl. Das 
Vorkommen von hochmolekularen Alkoholen, wenn auch gewohnlich nur in 
kleinen Mengen, im Tierfett ist ebenfalls sicher erwiesen. Auch trocknende.Fette 
hat man bei einigen hoheren Tieren, wie Hasen, Wildkaninchen, Wildschwein 
und Auerhahn gefunden 2• 

Verschiedene Tierfette. Das Fett hat nicht nur bei verschiedenen Tier
arlen, sondem auch in den verschiedenen Korperteilen derselben Tierart eine 
wesentlich verschiedene, von den relativen Mengenverhaltnissen der verschie
denen Fette abhangige Konsistenz. In den festeren Fetten - den Talgarten 
- iiberwiegen Glyzeride mit Stearin- und Palmitinsaure, wahrend die weniger 
festen und die fliissigen Fette durch einen groBeren Reichtum an olsaurereichen 
Glyzeriden ausgezeichnet sind. Fette dieser Art finden sich in verhaltnismaBig 
reichlicher Menge bei Kaltbliitem, und dies ist der Grund, warum das Fett der 
letzteren bei solchen Warmegraden noch fliissig bleibt, bei welchen das Fett der 
Warmbliiter erstarrt. 1m Menschenfett aus verschiedenen Organen und Ge
weben sollen angeblich rund 650-850°/00 Olsaure vorhanden seine Bei Kindem 
ist der Gehalt des Fettes an Olsaure kleiner, nimmt aber mit dem Alter zu3• 

De:x: Schmelzpunkt der Fette wird durch die verschiedene Zusammensetzung 
des Gemenges bedingt und er ist dementsprechend nicht nur fiir das Fett ver
schiedener Gewebe desselben Individuums, sondern auch fUr das Fett desselben 
Gewebes bei verschiedenen Tieren ein verschiedener. 

Die Fette von Seetieren, Fischen, Seehunden und Walfischen, weichen 
in vielen Beziehungen von denen der Landtiere abo Bei den Haifischen enthalt 
das Fett reichliche Mengen, bis zu 50.:-90 % , unverseifbare Stoffe, unter denen 
man teils einen Kohlenwasserstoff Spinacen oder Sq ualen von der Formel 
C30H so (CHAPMAN, TSUJIl\IOTO) und teils mehrere hochmolekulare Alkohole 
(SCHMIDT-NIELSEN, TOYAMA) gefunden hat. Das Fett der Walfische enthalt 
Fettsaureester von hoheren Alkoholen (siehe Walrat), und in dem Fette von 
Seehunden und Fischen, wie Hering und Dorsch, kommen Glyzeride von sowohl 
gesattigten wie insbesondere von mehr oder weniger ungesattigten Sauren vor. 
BULL hat solche Sauren aus Dorschleberol und BONNEVIE-SVENDSEN 4 aus Herings-
01 isoliert. 

Aus Heringsol erhielt der letztgenannte Forscher auBer Myristin- Palmitin-, Stearin·, 
01- und Erukasaure. die letztere in reichlicher Menge, folgende ungesattigte Sauren. Von 
der Reihe CnH2n-20a, die von BULL in Dorschlebertran gefundene Saure Ct6HaoOZ' die nun
mehr, wegen ihres reichlichen Vorkommens bei Seetieren, von ihm Zoomarinsaure genannt 
wird undfemer Gadoleinsaure, CaoHasOa' Von der Reihe CnH2n-40a erhielt er !solinol
saure, Ct.SH3Z0z, von der Reihe CnH2n-SOz Klupanodonsaure, C1sH280 a, die schon 
friiher aus japanischem Heringsol isoliert worden war, und aus der Reihe CnH2n-100z zwei 
neue Sauren CaoHaoOz und CazH340 z, nebst einer wahrscheinlich neuen Saure von der Formel 
CZIHazOa. In Lebertran fand ELLMER die Therapinsaure, ClsH2S02' welche dieselbe Zu
sammensetzung wie die Klupanodonsaure bat. Zu bemerken ist jedoch, daB die von TSUJI
MOTO aus japanischem Sardinentran gewonnene Klupanodonsaure die Formel Cz2H 340 2 
hatte und durch Hydrierung in Behensaure iiberging. In Lebertran fand ELLMER femer die 

1 ERBEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 30; BERNERT, Arch. f. expo Path. u. Pharm. 49. 
2 Vgl. AMTHOR und ZINK, Zeitschr. f. analyt. Chem. 36; KURBATOFF, MALYS Jahresber. 22. 
a Beziiglich der Literatur iiber Fette S. man: A. JOLLES, Chemie der Fette. 2. Aufl., 1912 
und W. GLIKIN, Chemie der Fette, Lipoide und Wachsarten 1913. Vgl. femer: KNOPFEL
MACHER, Untersuchungen iiber das Fett im Sauglingsalter uSW. Jahrb. f. Kinderheilk. (N. F.) 
40; JAECKLE, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36. 4 A. CHASTON CHAPMAN, MALyS Jahresb. 47; 
M. TSUJIMOTo, Chem. Zentralbl. 1918. I; S. SCHMIDT-NIELSEN, Forbandl. vid 16 skand. 
Naturforskarmotet, Christiania 1916; U. TOYAMA, Ref. in Chem. Zentralbl. 1923. I; BULL, 
Ber. d. d. chem. Gesellsch. 39; J. A. BONNEVIE·SVENDSEN. vgl. MALYS Jahresb. 46. 
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Jekoleinsii.ure, die mit der Gadoleinsii.ure von BULL identisch sein diirfte. Die im Trane 
von Balaena rostrata gefundene Doglingsii.ure, C;oHssOa, ist nach BULL wahrscheinIich nur 
ein Gemenge von Olsii.ure und Gadoleinsii.ure, und die im Walratol vorkommende Physet-
01 s ii. ur e, C;sHaoOa, die nach LJUBARSKY lin reichlicher Menge auch in Seehundfett vorkommt, 
hat dieselbe Zusammensetzung wie die Zoomarinsaure B. 

Eigenschaften. Die gewohnlichen Neutralfette sind farblos oder gelblich, 
in moglichst reinem Zustande geruch- und geschmacklos. Sie sind leichter als 
Wasser, auf welchem sie im geschmolzenen Zustand als sog. Fettaugen schwimmen. 
Sie sind unIoslich in Wasser; in siedendem AIkohol losen sie sich, scheiden sich 
aber beim Erkalten - oft kristallinisch - aus. In Ather, Benzol, Chloroform, 
Schwefelkohlenstoff und Petroleumather sind sie leicht lOslich. Mit Losungen 
von Gummi oder EiweiB geben die fliissigen Neutralfette beim Schiitteln eine 
Emulsion. Zur Emulsionsbildung mit Wasser allein ist ein starkes und anhalten
des Schiitteln erforderlich, und die so erhaltene Emulsion ist wenig dauerhaft. 
Bei Gegenwart von etwas Seife entsteht dagegen auBerst leicht eine sehr feine 
und dauerhafte Emulsion. Das Fett gibt auf Papier nicht verschwindende Flecke; 
es ist nur im Hochvakuum unzersetzt destillierbar, siedet bei etwa 300 0 C unter 
teilweiser Zersetzung und verbrennt mit leuchtender und ruBender Flamme. 
Die Fettsauren haben die meisten der obengenannten Eigenschaften mit den 
Neutralfetten gemeinsam, unterscheiden sich aber von ihnen dadurch, daB sie, 
in AIkohol-Ather gelost, sauer reagieren und die Akroleinprobe nicht geben. 
Die Neutralfette entwickeln namlich bei geniigend starkem Erhitzen allein, noch 
leichter aber beim Erhitzen mit Kaliumbisulfat oder anderen, Wasser entziehen
den Stoffen stark reizende Dampfe von Akrolein, von der Zersetzung des Glyzerins 
herrUhrend: CaHs(OH)a - 2H20 = C2Ha· CHO. 

Verseifung. Die Neutralfette konnen unter Aufnahme von den Bestand
teilen des Wassers nach dem folgenden Schema gespalten werden CaHs(OR)a + 
3H20 = CaHs(OH)a + 3HOR. Diese Spaltung kann durch das Pankreasenzym 
und andere im Tier- und Pflanzenreiche vorkommende Enzyme, Lipasen ge
nannt, z. B. die Rizinuslipase, bewirkt werden. Umgekehrt kann man aber auch 
(vgl. Kapitel 1) Synthesen von Fettsaureestern mittelst Enzyme, wie Pankreas
lipase, zustande bringen. Die Spaltung der Neutralfette kann auch durch ge
spannte Wasserdampfe oder verdiinnte Sauren geschehen. Am haufigsten zer
legt man sie jedoch durch Sieden mit nicht zu konzentrierter AIkalilauge oder 
noch besser (bei zoochemischen Arbeiten) mit alkoholischer Kalilosung oder 
Natriumalkoholat. Bei diesem Verfahren, welches Saponifikation genannt wird, 
entstehen die AIkalisalze der Fettsauren (Seifen). Geschieht die Saponifikation 
mit Bleioxyd, so wird Bleipflaster, fettsaures Bleioxyd, erhalten. Als Verseifung 
oder Saponifikation bezeichnet man indessen nicht nur die Spaltung der Neutral
fette durch Alkalien, sondern die Spaltung derselben in Fettsauren und Glyzerin 
iiberhaupt. 

Bei langerem Aufbewahren unter Luftzutritt erleiden die Fette eine Ver
anderung; sie werden gelblich, reagieren sauer und nehmen einen unangenehmen 
Geruch und Geschmack an. Sie werden "ranzig", und bei diesem Ranzigwerden 
findet erst eine teilweise Spaltung in Glyzerin und Fettsauren und dann eine 
Oxydation der freien Fettsauren zu fliichtigen, unangenehm riechenden 
Stoffen statt. 

Unter den im Tierreiche vorkommenden Glyzeriden sind wenigstens beim 
Menschen und den Landtieren diejenigen mit Palmitin-, Stearin- und Olsaure 
die allerwichtigsten. Da diese Glyzeride zu groBem Teil, vielleicht groBtenteils, 
gemischte Glyzeride sein diirften, und da Triglyzeride von nur einer einzigen 

1 ELLMER, Bioch. Zentralbl. 9, S. 414; LJUBARSKY, Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 07. 
2 Bei E. ANDRE, Bull. soc. chim. de France, Ser. 4, 33 findet man eine Zusammenstellung 
der neueren Untersuchungen iiber die Ole der Seetiere. 
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Fettsaure, z. :a. Tristearin oder Tripalmitin, weniger reichlich vorkommen, werden 
hier in erster Linie diese drei Fettsauren und nur mehr beilii.ufig ihre Neutral
fette erwahnt. Glyzeride anderer Art sollen im Zusammenhang mit den betreffen
den Organen oder Fliissigkeiten besprochen werden. 

Die Palmitinsaure, ClS~02 oder CHa(CRz)14COOH, welche die im Menschen
fett in groBter Menge eingehende feste Fettsaure sein solI, kommt unter anderem 
auch reichlich in Butter und in Palmol (wovon der Name herriihrt) vor, Sie 
kristallisiert aus alkoholischer Losung in B~8Cheln von feinen Nadeln. Der 
Schmelzpunkt ist + 63,5-64 0 C, doch andert die Beimengung von Stearin
saure, je nach dem wechselnden relativen Mengenverhaltnisse der zwei Sauren, 
den Schmelz- bzw. Erstarrungspunkt wesentlich. Die Palmitinsaure ist in kaltem 
Alkohol etwas weniger schwer !Oslich als die Stearinsaure; in siedendem Alkohol, 
Ather, Chloroform und Benzol sind beide dagegen etwa gleich loslich. Das Barium
salz = 21,17% Barium; das Silbersalz enthalt 29,72% Silber. 

Das Tripalmitin, C51HUSOS = CaH5' Os' (C16Ha10)s, kristallisiert beim Er
kalten seiner warm gesattigten Losung in Ather oder Alkohol in sternformigen 
Rosetten von feinen N adeln. Es hat etwas verschiedene Schmelz- und Erstarrungs
punkte je nach der Art und Weise wie es vorher behandelt worden ist. Ais Schmelz
punkt wird oft + 62 0 C angegeben, nach GLIKIN solI er 63-650 C sein. Nach 
dem Erstarren schmilzt es jedoch bei weiterem Erwarmen nach einstimmigen 
Angaben bei 66,5 0 C. 

Die Stearinsaure, ClsHas02 = CHa·(CHahs·COOH, kommt besonders in den 
festeren Talgarten, aber auch in anderen tierischen wie vegetabilischen Fetten 
vor. Sie ist auch wie die Palmitinsaure in freiem Zustande in zersetztem Eiter, 
in dem Auswurfe bei Lungengangran und in kasiger Tuberkelmasse gefunden 
worden. Als Kalksalz kommt sie in Exkrementen und Leichenwachs und als 
Alkalisalz in Galle, Blut, Transsudaten und Eiter in geringer Menge vor. Sie ist 
hierbei regelmaBig von Palmitinsaure begleitet. 

Die Saure kristallisiert (aus siedendem Alkohol beim Erkalten) in groBen, 
glanzenden, langlichen rhombischen Schiippchen oder Blattern. Sie ist schwer
lOslicher als die anderen Fettsauren und hat den Schmelzpunkt 69,2 0 C. Ihr 
Bariumsalz enthalt 19,49% Barium, das Silbersalz 27,59% Silber. 

Das Tristearin,-C5-7Hl~OG C~H;-O;(Cl~Ha50)a: isi-das festeste und schwer
loslichste der drei gewohnlichen Neutralfette. In kaltem Alkohol ist es fast un
!Oslich und in kaltem Ather sehr schwer loslich (in 225 Teilen). Aus warmem 
Alkohol scheidet es sich beim Erkalten in rektangularen, seltener in rhombischen 
Tafeln aus. Beziiglich des Schmelzpunktes differieren die Angaben etwas. Das 
reine Stearin schmilzt nach HEINTZl voriibergehend bei + 55 0 und dauernd 
bei 71,5 0• 

Margarinsaure, C17Ha,O. = CH3(CH2)ISCOOH. Dieunter diesem Namen beschriebene, 
in altem Eiter, in dem Auswurfe bei Lungengangran usw. oft als sehr langgezogene, diinne, 
um ihre Langenacbse gedrehte, kristallinische Blattchen gefundene Saure scheint ein Gemenge 
von Stearin- und Palmitinsaure zu sein. Ein Gemenge von Palmitin und Stearin wurde friiher 
Margarin genannt. 

Die OIsiiure, ClsH340 2 = CHdCHah·CH:CH·(CH2)7·COOH, auch Olein
saure oder Elainsaure genannt, kommt als Glyzerinester in den meisten tieri
schen und pflanzlichen Fetten, namentlich in den Olen, vor. Sie ist eine unge
Bii.ttigte Saure der Reihe CnH2n-Z02 und nimmt dementsprechend an der Stelle 
der Doppelbindung zwei Halogenatome, z. B. J od auf, ein Verhalten, welches 
der Bestimmung der Jodzahl zugrunde liegt. Durch Aufnahme von Wasserstoff 
- wie durch Erhitzen mit J odwasserstoff und rotem ~hosphor oder Einleiten 

1 Annal. d. Chem. u. Pharm. 92, S. 300. 
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von Wasserstoff in die atherische Losung der Saure bei Gegenwart von kolloidalem 
Palladium - geht sie in die entsprechende gesattigte Saure, die Stearinsaure, 
iiber. Durch Oxydation mit Kaliumpermanganat in verdiinnter alkalischer 
Losung in der Kalte liefert sie Dioxystearinsaure CH3(C~h·CHOH·CHOH· 
(C~)7·COOH . .An der Luft oxydiert sich die Olsaure leicht unter Bildung saurer 
Produkte, und durch ihre Oxydation diirfte auch die Entstehung der in einzelnen 
Fallen im Tierfett gefundenen Monoxystearinsaure zu erklaren sein. Beim 
Erhitzen liefert die Olsaure neben fliichtigen Fettsauren die bei 127 0 C schmelzende 
Sebazinsaure, CloHlS04' und von salpetriger Saure wird sie in die isomere, 
feste, bei 45 0 schmelzende Elaidinsaure iibergefiihrt. 

Die Olsaure ist bei gewohnlicher Temperatur eine farb-, geschmack- und 
geruchlose, olige Fliissigkeit, die bei etwa + 40 C kristallinisch erstarrt und dann 
erst bei + 140 C wieder schmilzt. Sie ist unloslich in Wasser, lost sich aber in 
Alkohol, Ather, Chloroform und Petroleumather. Mit konzentrierter Schwefel
saure und etwas Rohrzucker gibt sie eine prachtvoll rote oder rotviolette Fliissig
keit, deren Farbe der bei der PETTENKOFERSchen Gallensaureprobe entstehenden 
ahnlich ist. Wird die LOsung der Olsaure in Eisessig mit ein wenig Chromsaure 
(in Eisessig gelost) und dann mit konzentrierter Schwefelsaure versetzt, so wird 
die grune Losung allmahlich violett oder kirschrot und zeigt ein charakteristisches 
Spektrum mit zwei Streifen in Griin, einen breiten dicht am Blau und einen 
schwacheren naher dem Gelb (LJFSCHUTZ)l. Das Bariumsalz der Olsaure ent
halt 19,65% Barium; das Silbersalz 27,73% Silber. 

Wird die wasserige Losung der Alkaliverbindung der Olsaure mit Blei
azetat gefallt, so erhalt man eine weiBe, zahe, klebrige Masse von olsaurem Blei, 
welche in Wasser nicht, in Alkohol wenig, aber in Ather loslich ist. In Benzol 
ist dieses Salz leichter loslich als die Bleisalze der Stearin- und Palmitinsaure, 
und man benutzt dieses Verhalten der Bleisalze zu Ather und Benzol zur Trennung 
der Olsaure von den anderen Fettsauren. 

Das Triolein, C67HI0406 = CaRs' °3, (C1sHaaOh, ist bei gewohnlicher Tem
peratur ein fast farbloses 01 von 0,914 spez. Gewicht, ohne Gernch und eigent
lichen Geschmack. Bei - 6 0 C erstarrt es zu kristallinischen Nadeln . .An der 
Luft wird es leicht ranzig. Es lost sich schwer in kaltem Alkohol, leichter in 
warmem oder in Ather. Von salpetriger Saure wird es in das isomere Elaidin 
iibergefiihrt. Das Olein ist ein Losungsmittel fiir Stearin und Palmitin. 

Wie die Olsaure resp. das Olein konnen auch die noch mehr ungesattigten 
Fettsauren und deren Glyzeride durch Einwirkung von Wasserstoff bei Gegen
wart von geeigneten Katalysatoren hydriert und dadurch in neue Produkte 
von ganz anderen physikalischen Eigenschaften iibergefiihrt werden. In dieser 
Weise konnen fliissige tierische Ole und Trane in gehartete Fette iibergefiihrt 
und dadurch in geeignete Speisefette umgewandelt werden, was von besonders 
groBem praktischem Interesse ist. 

Zum Nachweis von Fett in einer tierischen FIUssigkeit oder in tierischen 
Geweben muB man erst in passender Weise das Fett mit Xther ausschiitteln oder 
extrahieren. Nach dem Verdunsten des Xthers wird der Riickstand auf Fett und 
Fettsauren gepriift. Das Neutralfett erkennt man zum Unterschied von den Fett
sauren durch die Akroleinprobe, und die letzteren daran, daB sie bei ihrer AuflOsung 
in einem Alkohol-Xthergemenge diesem eine saure Reaktion geben.Zur Trennung 
der Fette von Cholesterin und anderen nicht verseifbaren Stoffen, wie auch zur Er
mittlung der Art der verschiedenen Fettstoffe, moB man die Fette mit Lauge, alko
holischer Kalilauge oder mit Natriumalkoholat verseifen. Beziiglich dieser Operationen 
wie auch der weiteren Untersuchung und der Trennung verschiedener Fettsauren 
voneinander wird auf ausfiihrlichere Handbiicher hingewiesen. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 56. 
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Untersuchungsmethoden. Es gibt auch einige andere chemische Prozeduren, 
welche fiir die Untersuchung der Fette von Wichtigkeit sind. AuBer dem Schmelz· b7.w. 
Erstarrungspunkte und dem Brechungsexponenten bestirnmt man namlich auch folgendes: 
Die Saurezahl, welche ein MaB fiir den Gehalt eines Fettes an freien Fettsauren gibt und 

die man durch Titration deB in Alkohol . .Ather geltisten Fettes mit 1~ Natronlauge unter 

Anwendung von Thymolphthalein als Indikator findet. Die Verseifungszahl, welche 

angibt, wie viele mg Kalihydrat bei der Verseifung von 1 g Fett mit { z. B. ~) alkoholi~cher 
Kalilauge von den Fettsauren gebunden werden. Die REICHERT·MEIssLsche Zahl, welche 
die Menge fliichtiger Fettsauren angibt, die in einer bestirnmten Menge Neutralfett (z. B. 5 g) 
enthalten ist. Das Fett wird verseift, darauf mit einer Mineralsaure iibersauert und destilliert, 
wobei die fliichtigen Fettsauren iibergehen und in titriertes Alkali aufgefangen werden. Die 
Jodzahl (nach HURL, WIJS oder HANUS) gibt die Menge Jod an, die von einer bestirnmten 
Menge Fett durch Addition aufgenommen wird. Sie ist hauptsachlich ein MaB fiir den Gehalt 
des Fettes an ungesattigten Fettsauren. in erster Linie an Olsaure bzw. Olein. Es ktinnen 
aber auch andere Stoffe (wie das Oholesterin) Jod und andere Halogene durch Addition 
aufnehmen. Eine sorgfaltige vergleichende Priifung der verschiedenen Methoden zur Jod· 
zahlbestimmung haben SCHMIDT·NIELSEN und A. W. OWE l ausgefiihrt Es ist ferner zu 
nennen die Azetylzahl, welche eine Schatzung der Menge solcher Fettbestandteile, welche 
OH.Gruppen enthalten, ermtiglicht und welche eine tJberfiihrung der letztgenannten Stoffe 
(Oxyfettsauren, Alkohole u. a.) in die entsprechenden Azetylester durch Kochen mit Essig. 
saurehydrid voraussetzt. 

Beziiglich dieser Operationen wie auch der weiteren Untersuchung, der Trennung 
verschiedener Fettsauren voneinander und der quantitativen Bestimmung sowohl 
des Fettes wie der einzeInen Fettsauren wird auf ausfiihrlichere Handbiicher bin
gewiesen. 

Die Fette sind arm an Sauerstoff, aber reich an Kohlenstoff und Wasser· 
stoff. Sie reprasentieren also eine groBe Summe von chemischer Energie, und 
dementsprechend liefern sie auch bei ihrer Verbrennung reichliche Mengen Warme. 
In dieser Hinsicht nehmen auch die Fette unter den Nahrungsstoffen den erst en 
Rang ein und sie werden hierdurch von sehr groBer Bedeutung fiir das Tierleben. 
Zu dieser Bedeutung, wie auch zu der Fettbildung und dem Verhalten des Fettes 
im Tierkorper, werden wir in einigen der folgenden Kapitel zuriickkommen. 

An die gewohnlichen Tierfette schlieBen sich die tierischen Wachsarten, die 
wesentlich Ester von Fettsauren mit hochmolekularen Alkoholen sind, nahe an. 
Zu den Tierwachsen gehoren der Walrat, das Bienenwachs, die in Kapitel16 zu 
besprechenden Hautfette, Wollfett, Hauttalg, Burzeldriisenfett und Psyllawachs. 

Walrat. Beim Pottwale findet sich in einer groBen Vertiefung der Schadelknochen 
eine beirn lebenden Tiere olige FIiissigkeit, der Walrat, welcher nach dem Tode beim Erkalten 
in einen kristallinischen Anteil, den Walrat im eigentlichen Sinne, und in einen fliissigen, 
das Walrattil sich scheidet. Das letztere wird durch Auspressen von jenem getrennt. Der 
Walrat findet sich auch bei anderen Walfischarten und bei einigen Delphinarten. 

Der gereinigte feste Walrat, welcher Zetin genannt wird, ist ein Gemenge von Fett· 
saureestern. Der Hauptbestandteil ist der Palmitinsaure.Zetylester, dem geringe Mengen 
von Estern der Laurinsaure, Myristinsaure und Stearinsaure mit Radikalen der Alkohole 
Lethal, 012H2S·0H, Methal ~4H29·OH und Stethal, 0lSH37·0H, beigemengt sind. 

Das Zetin ist eine schneeweiBe, perlmutterglanzende, blattrig kristallinische, sprtide, 
dem Anfiihlen nach fettige Masse, welche je nach der Reinheit einen verschiedenen Schmelz· 
punkt +..30 bis + 50 0 0 zeigt. Das Zetin ist unloslich in Wasser, lost sich aber leicht in 
kaltem Ather, fliichtigen und fetten Olen. Es lOst sich in siedendem Alkohol, kristallisiert 
aber beirn Erkalten aus. Von einer Ltisung von Kalihydrat in Wasser wird es schwierig, 
von alkoholischer Kaliltisung dagegen leicht verseift, und es werden dabei die obengenannten 
Alkohole frei gemacht. 

• OHa 
Athal oder Zetylalkohol, ~6H340 = (OH 2)w welches auch in kIeinen Mengen irn 

OH20H 
Bienenwachse und nach LUDWIG und V. ZEYNIK auch im Dermoidzystenstoff vorkommen 
Boll, was indessen von AMESEDER 2 bezweifelt wird, stsllt wei Be, durchsichtige, geruch. und 

1 Kristiania Vidensk. Selsks. Skrifter. Math.·naturw. KIassc 1923. 2 LUDWIG und 
V. ZEYNEK, Zeitschr. f. physiol. Ohem. 23; AMESEDER ebenda 02. 
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geschmacklose Kristallmll:~sen dar, welche in Wasser unloslich, in Alkohol und Ather aber 
leicht loslich sind. Das Athal schmilzt bei + 49,5 0 C. 

Das Walratol solI bei der Verseifung Valeriansaure, kleine Mengen fester Fettsauren 
und Physetolsaure (s. oben S. 181) liefern. 

Das Bienenwachs enthalt als Hauptbestandteile: 1. Die Zerotinsaure, C26H 5!OZ 
oder CZ7H5402' welche als Zerylester in chinesischem und als freie Saure in gewohnlichem 
Wachs vorkommt. Sie lOst sich in siedendem Alkohol und scheidet sich beirn Erkalten kristal
linisch aus. Der von fur getrennte, erkaltete, alkoholische Auszug des Wachses enthiilt 
Zerolein, welches wahrscheinlich ein Gemenge ist, 2. das Myrizin, welches den Haupt
bestandteil des in Alkohol, warmem wie kaltem, unloslichen Teiles des Wachses darstellt. 
Das Myrizin besteht hauptsachlich aus dem Palmitinsaureester des Melissyl-(Myrizyl-)Alkohols, 
C30H 61 ·OH oder C31H 640. Dieser Alkohol ist ein bei +85 0 C schmelzender, seideglanzender, 
kristallinischer Stoff. 3. AuBerdem enthalt das Wachs mehrere, nicht naher studierte Stoffe, 
die zu groBem Tcil unverseifbar sind und auch Kohlenwasserstoffe enthalten. AuBer Zerotin
saure und Melissinsaure haben A. GASCARD und G. DAMOyl aus dem Bienenwachse zwei 
neue Sauren, die Neozerotinsaure, C25Hso02' Schmelzpunkt 77,8 0, und Montansaure, 
C29Hss02' Schmelzpunkt 86,8 0, isoliert. Die Neozerotin- und die Melissinsaure sollen die 
Hauptbestandteile sein. Daneben kommen auch den verschiedenen Sauren entsprechende 
Alkohole und Koblenwasserstoffe vor. 

II. Phosphatide. 
In naher Beziehung zu den Fetten steht eine Gruppe von stickstoffhaltigen, 

Phosphorsaure- und Fettsaureradikale enthaltenden Estern, deren am langsten 
bekannte Reprasentant das Lezithin ist. Das Ietztere hat man allgemein als 
eine Esterverbindung von einer stickstoffhaltigen Base, dem Cholin, mit einer 
Fettsaure-Glyzerinphosphorsaure betrachtet, und nach THUDICHUM 2 sollen im 
Tierk6rper, namentlich im Gehirne, auch andere mehr oder weniger analog ge
baute Stoffe vorkommen. Samtlichen diesen Stoffen hat er den Gruppennamen 
Phosphatide gegeben. 

Gruppen von Phosphatiden. Diejenigen Phosphatide, welche nur ein 
Phosphorsaureradikal im Molekiile enthalten, nannte er Monophosphatide, 
die mit zwei solchen Radikalen Diphosphatide. Die Monophosphatide k6nnen 
ihrerseits ein, zwei oder mehrere Atome Stickstoff im Molekiile enthalten, und 
dementsprechend unterscheidet man zwischen Monoamino- (P:N = 1: 1), 
Diamino- (P:N = 1:2), Triaminomonophosphatiden (P:N = 1:3) usw. 

Ebenso k6nnen, wie man annimmt, die Disphophatide auf je 2 Atome Phos
phor resp. 1, 2 oder 3 Atome Stickstoff enthalten (Mono-, Di- oder Triamino
diphosphatide). Phosphatide mit 4 oder mehreren Atomen Stickstoff auf 
je 1 Atom Phosphor sollen angeblich auch vorkommen, aber diese Angaben 
diirften weiterer Priifung bediirftig sein. Nach THUDICHUM soli es auch (in dem 
Gehirne) stickstofffreie Phosphatide geben; aber solche Stoffe, wenn sie iiber
haupt vorkommen, diirfte man jedenfalls vorHiufig nicht zu den eigentlichen 
Phosphatiden rechnen k6nnen. 

Die bisher am genauesten untersuchten Phosphatide scheinen Esterverbin
dungen zwischen Stickstoffbasen und Fettsaureglyzerinphosphorsaure zu sein; 
nach THuDICHUM soli es aber auch Phosphatide geben, die keine Glyzeringruppe 
enthalten. Ein solches ist das im Gehirne und anderen Organen gefundene 
Sphingomyelin und das in Nieren gefundene Karnaubon, dessen Existenz 
jedoch in neuerer Zeit geleugnet worden ist. Zu den Phosphatiden rechnet man 
auch einen von FRXNKEL und KAFKA aus dem Gehirn isolierten Phosphorsaure
ester (vgl. Kapitel 12), der weder Glyzerin noch einen anderen Alkohol und als 
Base Diglykosamin enthalt. Dieser Ester ist jedenfalls nach einem ganz anderen 

1 Compt. Rend. 177. 2 Die chemische Konstitution des Gehirns des Menschen und der 
Tiere. Tiibingen 1901. 
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Typus als die Phosphatide THUDICHUMs gebaut, und in diesem Kapitel werden 
nur die Phosphatide im Sinne THuDICHUMS abgehandelt. 

Die in den Phosphatiden vorkommenden Fettsauren konnen verschiedener 
Art sein. Meistens kommt wohl, wie man annimmt, ein Radikal der OIsaure 
oder einer anderen, noch weniger gesattigten Fettsaure vor; es sind aber auch 
Phosphatide bekannt, die nur gesattigte Fettsauren enthalten. Dementsprechend 
kann man auch die Phosphatide in gesattigte und ungesattigte einteilen. 
Die ungesattigten addieren Jod, nehmen Sauerstoff aus der Luft auf, sind autoxy
dabel und verandern sich leicht. Sie geben auch eine schone Reaktion mit der 
PETTENKOFERSChen Gallensaureprobe. Die basischen Bestandteile der am ge
nauesten studierten Phosphatide sind das Cholin und der Aminoathylalkohol 
(das Kolamin). 

Vorkommen und Bedeutung der Phosphatide. Die Phosphatide 
haben eine sehr groBe Verbreitung sowohl im P£lanzen- wie im Tierreiche und sie 
sind primare Zellbestandteile, die unzweifelhaft von sehr grpBer Bedeutung fiir 
das Leben und die Funktionen der Zellen sind 1. Die Bedeutung der Phosphatide 
(oder Lipoide) fUr die Begrenzungsschicht der Zelle, wie fUr die osmotischen 
Prozesse und den Stoffwechsel in derselben, ist schon im Kapitel 1 besprochen 
worden. Die ungesattigten, leicht oxydablen Phosphatide spielen auch moglicher
weise eine Rolle als Sauerstoffiibertrager; und als Bestandteile der Nahrung 
haben die Phosphatide ebenfalls eine sehr wichtige Aufgabe zu erfiillen. FUr 
gewisse Toxinwirkungen, fiir die serologische Hamolyse wie fiir die Resistenz 
und Permeabilitat der roten Blutkorperchen sind sie von groBer Bedeutung. Auf 
die Gerinnung resp. das Flussigbleiben des Blutes konnen sie einen unverkenn
baren EinfluB ausuben und sie stehen auch in naher Beziehung zu gewissen Enzym
wirkungen. DaB sie fUr die Entwicklung und das Wachstum sehr wichtig sind, 
unterliegt wohl auch keinem Zweifel. Man hat namlich gefunden, daB die Menge 
der Phosphatide besonders bei Neugeborenen reichlich ist und daB die letzteren 
gewissermaBen einen Vorrat an Phosphatiden mit zur Welt bringen, welcher 
Vorrat dann wahrend des Zuwachses stetig abnimmt. 

Lipoide. Die Phosphatide hat man meistens in amorphem (unreinem) 
Zustande erhalten. Sie sind farblos oder schwach gelblich gefarbt, schmelzen 
beim Erwarmen und verbrennen unter Hinterlassung von phosphorhaltiger Kohle. 
Mit Alkali und Salpeter geschmolzen liefern sie Alkaliphosphat. Die Phosphatide 
werden zu den Lipoiden gerechnet, und dies aus dem Grunde, daB jedes 
Phosphatid wenigstens von einigen der gewohnlichen Losungsmittel der Fette 
(Alkohol, Ather, Benzol, Petrolather usw.) gelost wird. Die Lipoidgruppe laBt 
mch indessen nicht chemisch hinreichend charakterisieren, indem man namlich zu 
dieser Gruppe chemisch so verschiedenartige Stoffe, wie Phosphatide, Sterine 
und Zerebroside rechnet. Yom chemischen Gesichtspunkte aus ist der Name 
Lipoide nicht berechtigt. 

Zu den Losungsmitteln fUr Lipoide zeigen die verschiedenen Phosphatide 
ein ungleiches Verhalten, indem z. B. das eine in Ather loslich, das andere darin 
unloslich ist usw., und derartige Verschiedenheiten sind fiir ihre Darstellung 
von Wichtigkeit. Von Azeton werden wenigstens die meisten aus ihrer Losung, 
wenn auch nicht vollstandig, gefallt, und auch dieses Verhalten kann fiir ihre 
Darstellung von besonderer Bedeutung sein. Die Loslichkeits- und Fallbarkeits
verhaltnisse eines Phosphatids konnen indessen durch andere Stoffe, durch die 

1 Beziiglich Menge und Bedeutung der Phosphatide (des Lezithins) vgl. man: GLIKiN, 
Bioch. Zeitschr. 4 u. 7; NERXING ebenda 10; STOKLASA, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 29, Wien. 
Sitz.·Ber. 104, Zeitschr. f. physiol. Chem. 20; W. DA.NILEWSKY, Compt. Rend. 121 u. 123; 
W. KOCH, Zeitschr. f. physiol. Chem. 37; J. BANG, Chemie und Biochemie der Lipoide, 1911 
und ABDERHALDEN, Bioch. Handlexikon III. 
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eigenen Zersetzungsprodukte und durch die gleichzeitige Gegenwart von einem 
anderen oder von mehreren Phosphatiden wesentlich geandert werden. Die 
Phosphatide werden von mehreren Metallsaizen, besonders Platinchlorid und 
Kadmiumchlorid gefallt, ein Verhalten, welches man ebenfalls oft zu furer Rein
darstellung benutzt hat. 

Eigenschaften. Die Phosphatide sind in Wasser nicht lOslich, quellen aber 
in Wasser zu einer kleisterahnlichen Masse auf, die unter dem Mikroskope schleimig
olige Tropfen oder Faden, sog. Myelinformen (vgl. Kapitel 12) zeigen konnen. 
Mit viel Wasser geben sie Emulsionen oder kolloide Losungen, die von Neutral
salzen der Alkalien und noch leichter der Erdalkalien gefallt werden. Von· anderen 
Stoffen, wie von EiweiBstoffen, werden sie leicht mit niedergerissen und sie 
konnen hierdurch die LOslichkeit anderer Stoffe wesentlich verandern. Inwie
weit es hierbei um eine Adsorption oder um chemische Verbindungen sich handelt, 
ist nicht klar, und die Verhii.ltnisse diirften nicht in allen Fallen dieselben sein. 
Die "Verbindungen" mit EiweiB, die Vitelline und Lezithalbumine, sind schon 
in einem vorigen Kapitel bespr.ochen worden, und die Notwendigkeit mehr ein
gehender Untersuchungen auf diesem Gebiete wurde dort hervorgehoben. Ebenso 
erwiinscht sind aber auch fortgesetzte Untersuchungen iiber die sog. Lezithin
zucker (BING), iiber deren Natur man nicht einig ist. Nach den Untersuchungen 
von WINTERSTEIN, HIESTAND und E. SCHULZE sollen im Pflanzenreiche kohle
hydrathaltige Lezithine (Phosphatide) vorkommen, die bis gegen 20% Kohle
hydrat enthalten konnen. Inwieweit es hier um Verbindungen oder Beimengungen 
sich handelt, ist jedoch nicht klarl. 

Die Phosphatide scheinen einander sehr nahe zu stehen; sie beeinflussen, 
wie oben erwahnt, gegenseitig ihre Loslichkeit und Fallbarkeit und werden meistens 
als Gemenge ausgefallt, die auBerordentlich schwer in ihre Bestandteile zu trennen 
sind. Da sie ferner meistens amorph und leicht oxydabel sind, ist es leicht ver
standlich, daB ihre Reindarstellung mit den allergroBten Schwierigkeiten ver
kniipft sein muB. Wie groB diese Schwierigkeiten sind, geht namentlich aus den 
sehr wertvollen Untersuchungen von H. MACLEAN wie von LEVENE2 und ihren 
Mitarbeitern hervor. Wahrend man meistens eine recht groBe Anzahl v:on Phos
phatiden verschiedener Art im Tierorganismus annimmt, hat LEVENE die An
sicht ausgesprochen, daB die Anzahl der Phosphatide mit Verbesserungen der 
Darstellungs- und Reinigungsmethoden eine immer kleinere sein wird, und daB 
aIle tierische Organe praktisch dieselben Phosphatide enthalten. Die Aufklarung 
dieser Frage muB fortgesetzten Untersuchungen iiberlassen werden; da man aber 
keine Gewahr £iir die Reinheit und die chemische Individualitat der meisten bis
her beschriebenen Phosphatide hat, diirfte es von wenig Interesse sein, hier 
eine Ubersicht iiber die Verteilung der bisher angeblich isolierten Phosphatide 
auf verschiedene Gruppen zu geben. Es werden in diesem Kapitel nur die zwei 
bisher am meisten studierten Phosphatide Lezithin, Kephalin und (das um
strittene) Cuorin besprochen; dieiibrigen sollen in den entsprechenden Kapiteln 
erwahnt werden. 

Lezithin und Kephalin. Diese zwei Monoaminomonophosphatide scheinen 
regelmaBig nebeneinander in tierischen Organen, Geweben und Fliissigkeiten 
vorzukommen, und Lezithin in gewohnlichem Sinne ist wohl regelmaBig ein 
Gemenge von beiden gewesen. Beide sind Ester von der durch zwei Fettsaure
radikale substituierten Glyzerinphosphorsaure, die nach LEVENE und 

1 WINTERSTEIN und HIESTAND, Zeitschr. f. physiol. Chem. 47 u. 54; SCHULZE ebenda 
02 u. 00. 2 BeziigIich der Arbeiten von H. MACLEAN und Mitarbeitern S. man: Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 09 und Bioch. Journ. 8 u. 9; beziiglich der von LEVENE und Mitarbeitern: 
Journ. of bioI. Chem. 24, 33, 34, 30, 39, 40, 43, 40, 46, 48, 01, 54, 08, 60. 
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J. Rou1 dieselbe in beiden zu sein scheint. Die Frage von der Art der in den 
zwei Phosphatiden vorkommenden Fettsauren ist gegenwartig etwas verwickelt. 
Man ist wohl nunmehr der Ansicht, daB in dem Lezithinmolekiile verschiedene 
Fettsauren einander vertreten konnen und daB dementsprechend eine Mehr
zahl von Lezithinen vorkommen wiirde, die durch die verschiedene Natur der 
Fettsauren sich unterscheiden. AhnIiches wiirde wohl auch fUr das Kephalin 
gelten. Friiher hatte man angenommen, daB es Lezithine mit nur gesattigten 
Fettsauren, wie z. B. Distearyl-, Palmityl-stearyllezithin usw. gebe; aber nach 
TIroDICHUM soIl jedes Lezithin wenigstens ein Radikal einer ungesattigten Fett
saure enthalten. Als eine solche hat man eine der Linolsaurereihe angehorige 
Saure bezeichnet, welche vielleicht mit Leinolsaure identisch ist und von TIro
DICRUM, der sie als erster aus Kephalin erhielt, Kephalinsaure genannt wurde. 
Neben dieser Saure sollte fiir die beiden Phosphatide Stearinsaure gemeinsam sein. 

Fettsauren der Lezithine. In neueren Untersuchungen haben LEVENE 
und Mitarbeiter 2 in sowohl Lezithin aus Eigelb und Leber wie in Gehirnkephalin 
mindestens zwei ungesattigte Fettsauren gefunden. Die eine ist Oleinsaure 
und die andere eine ungesattigte Arachinsaure, Arachidonsaure genannt. 
Sowohl das Ei- wie das Leberlezithin enthielt auBerdem Stearin- und Palmitin
saure, und wahrscheinlich handelt es sich hier also um Gemengen von Lezithinen 
verschiedener Zusammensetzung. Der wesentlichste Unterschied zwischen 
Lezithin und Kephalin ist jedenfalls der, daB das Lezithin ein Ester des Cholins 
und das Kephalin ein Ester des Aminoathylalkohols ist. Infolge der optischen 
Aktivitat beider Stoffe nimmt man, in Ubereinstimmung mit der Ansicht von 
WILLSTATTER und LUDECKE 3 an, daB die Phosphorsaure an die endstandige 
CH2-Gruppe des Glyzerins angeknupft ist. Dem nun Gesagten entsprechend 
und da die Natur der Fettsauren nicht festgestellt ist, kann man vorlaufig die 
Formeln der zwei Phosphatide schematisch in folgender Weise schreiben: 

HzC - 0 - R HzC - 0 - R 

H6-o-R H6-o-R 
I 

HzC - 0 - P = 0 OH HiC - 0 - P = 0 
/"'- I /"-

HO O·CHz·CHz<N! (CHah HO O·CHz·CH2 ·NH2 

Lezithin Kephalin 
Den obigen Formeln entsprechend zerflillt das Lezithin bzw. Kephalin 

bei der Verseifung mit Alkali oder Barytwasser in Fettsauren, Glyzerinphosphor
saure und Cholin bzw. Aminoathylalkohol (Kolamin). Nach einem, zuerst von 
C. PAAL und H. OEHME' angegebenen Verfahren kann man mit Wasserstoff 
und kolloidalem Palladium sowohl das Lezithin wie das Kephalin hydrieren, 
was fur das Studium der Phosphatide von groBer Bedeutung ist. 

Kobragift und Phosphatide. Bei Einwirkung von Kobragift auf Lezithin 
entsteht, wie P. KYEs 5 gezeigt hat, eine hlimolytisch wirkende Substanz, die 
nach WILLSTATTER und LUDECKE6 keine ungesattigte Fettsaure enthalt. C. DELE
ZENNE und E. FOURNEAU 7 stellten dann als Produkt der Kobrawirkung auf 
Lezithin dieses Palmityllezithin, von ihnen "Lysozithin" genannt, als kristalli
sierende Substanz dar. LEVENE und Mitarbeiter8 haben dann aus Rohlezithin 
(einem Gemenge von Lezithin und Kephalin) durch Kobrahydrolyse ein Ge
menge von solchen, von ungesattigten Fettsauren freien Produkten - Lyso
lezithine und Lysokephaline genannt - erhalten. 

1 Journ. of bioI. Chern. 40. 2 Hinsichtlich der Arbeiten von LEVENE und Mita.rbeitern 
B. man Fu6note 2, S. 187. 3 Ber. d. d. chem. Gesellsch. 37. 'Ber. d. d. chem. Gesellsch. 46. 
6 Berlin.klin. Wochenschr. 1902 u. 1903 und Zeitschr. f. physiol.Chem. 41. 6 Ber. d. d. chem. 
Gesellsch.37. 7 Bull. soc. chim. de France, Ser. 4,10. 8 Journ. of bioI. Chem. 00, 08. 
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Vorkommen. Das Lezithin in gewohnlichem Sinne, also das Gemenge 
der beiden Phosphatide, findet sich nach HOPPE-SEYLER! in fast allen bisher 
darauf untersuchten tierischen und pflanzlichen Zellen und ebenso in fast allen 
tierischen Saften. Besonders reichlich kommt es im Gehirn, Nerven, was be
sonders von dem Kephalin gilt, in Fischeiern, Eidotter, elektrischen Organen 
von Rochen, im Sperma und Eiter vor, und es findet sich ferner in den Muskeln 
und Blutkorperchen, in Blutplasma, Lymphe, Milch, namentlich Frauenmilch, 
und Galle. Auch in den verschiedensten pathologischen Geweben oder Fliissig
keiten ist das Lezithin gefunden worden. Hierzu ist indessen zu bemerken, daB 
man in den meisten Fallen nur indirekt, durch Nachweis des organisch gebundenen 
Phosphors, zu der Anwesenheit von Lezithin geschlossen hat, und daB die obigen 
Angaben hauptsachlich auf das V orkommen von Phosphatiden sich beziehen. 

Dasselbe gilt auch fur die Angaben iiber die Mengenverhaltnisse des Lezi
thins in verschiedenen Organen und Geweben, wie auch in verschiedenen Altern. 
Auch in diesen Fallen ist das Lezithin nicht rein dargestellt worden, und die 
Bestimmungen gelten also nur fiir die ungefahren Mengen der Phosphatide. 
Derartige Bestimmungen von GLIKIN und NERKING 2 zeigen, daB, auBer im 
Riickenmark, Gehirn und Ei, Lezithine (Phosphatide) reichlich vorkommen 
in Knochenmark, Nebennieren, Herz und Lungen, daB aber die Mengen bei 
verschiedenen Tierarten recht verschieden sind. So fand z. B. NERKING beim 
Igel im Knochenmark 417 und in den Nebennieren 212,3%0 Lezithin, auf lebendes 
Organ berechnet, wahrend die entsprechenden Werte beim Kaninchen 27,1 bzw. 
23,9%0 waren. 

Eigenschaften. In festem Zustallde erhielt man das Lezithin friiher 
meistens als eine wachsahnliche, knetbare Masse. Nunmehr kann man sowohl 
das Lezithin wie das Kephalin in kleinen Kristallen erhalten, die wiederholt 
umkristallisiert und dadurch gereinigt werden konnen. Dasselbe gilt von den 
beiden hydrierten Phosphatiden. Das Lezithin ist loslich in Alkohol oder Ather 
und in reinem Zustande unloslich in Azeton. Das Kephalin ist lOslich in Ather, 
aber unlOslich in Azeton und, wenn rein, unloslich in Alkohol. Es wird jedoch 
bei gleichzeitiger Gegenwart von Lezithin von Alkohol gelost. Beide Phosphatide 
sind rechtsdrehend; aus alkoholischer Losung werden sie als Doppelsalze von 
Kadmiumchlorid gefallt. Das Kadmiumsalz des Kephalins ist in Ather lOslich, 
das des Lezithins darin unloslich. Aus dem Kadmiumsalze in Alkohol kann das 
entsprechende Phosphatid mit Ammoniumkarbonat freigemacht werden. Die 
NH2-Gruppe im Kephalin reagiert mit dem v. SLYKESChen RClIIgenze (siehe 
S. 61) und eine Beimengung von Kephalin in einem Lezithinpraparat kann 
man in dieser Weise nachweisen. 

Das Hydrolezithin kristallisiert gut beim Erkalten seiner heiBen Losung 
in Methyl-Athylketon. Beide Hydrophosphatide sind dextrogyr und von der
selben Starke: (a) D bei 20 0 C = + 5,2 a 5,40 in Chloroformlosung. 

Fur die Trennung und Reindarstellung des Lezithins und Kephalins sind ihre 
verschiedene Loslichkeit in .Alkohol und anderen Losungsmitteln, die Darstellung der 
Chlorkadmiumverbindungen, die ungleiche Loslichkeit der letzteren in Ather und 
ferner auch die Hydrierung beider Stoffe von Bedeutung. Bezuglich des naheren Ver
fahrena wird auf die zitierten Arbeiten von MACLEAN wie von LEVENE und Mitarbeitern 
hingewieaen. 

Cuorin. C71H125NPz021' iat ein von ERLANDSEN3 aua dem Herzmuskel des Ochsen darge
atelltes Monoaminodiphosphatid, dessen Jodzahl 10l ist. Als Spaltungsprodukte lieferte 
es 3 Mol. Fettsauren unbekannter Natur, aber zum Teil oder ganz den Reihen CnH2n-402 
und CnH2n-602 angehorend, ferner Glyzerin, Phosphorsaure und eine nicht naher bekannte 
Base, die jedenfalls nicht Cholin war. Das Cuorin ist autoxydabel und gibt die PETTENKOFER
sche Gallensaureprobe. 

1 Physiol. Chem., Berlin 1877-1881. 2 Vgl. FuBnote 1 S.186. 3 Zeitschr. f. physioI. 
Chem.01. 
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Das Cuorin ist amorph, gelbbraun, harziiJmlich. Mit Wasser gibt es eine neutrale, 
emulsionsa.hnliche Losung. Es reduziert nicht die FEHLINGsche Losung, selbst nicht nach 
Kochen mit einer Saure. Es ist lOslich in Ather, Chloroform, Petroleuma.ther und Schwefel
kohlenstoff. In Benzol lost es sich schwerer; es ist unloslich in Athyl- und Methylalkohol 
und Azeton. Aus Alkohol-Atherlosung wird es gefii.llt von Kadmium- oder Platinchlorid. 

Nach den Untersuchungen von sowohl MACLEAN wie LEVENE und KOMATSu l soll indessen 
das Cuorin kein chemisches Individuum, sondern ein Gemenge, welches hauptBachlich Kepha
lin, etwas Lezithin und verschiedene Zersetzungsprodukte enthii.lt, sein. Das Cuorin liefert 
nach LEVENE und KOMATSU sowohl Cholin wie Aminoathylalkohol. Aus einer Substanz von 
der Zusammensetzung des Cuorins kann man nach ihnen eine Substanz von den Eigen
schaften des Kephalins und umgekehrt aus dies em eine dem Cuorin iihnliche Substanz 
darstellen. 

Wie oben angegeben, hat man a1s Spaltungsprodukte aus den obengenannten 
Phosphatiden, auBer den Fettsauren, Cholin, AminoathylaIkohol und Glyzerin
phosphorsaure erhalten. 

Cholin (Trimethyloxathylammoniumhydroxyd) CaHl/iN02 = 
,C~·C~(OH) 

HO·N/ 
~(CHa)8' 

Das Cholin, welches aus Athylenoxyd und Trimethylamin, aber auch in anderer Weise 
dargestellt werden kann, steht in naher Beziehung zu der giftigen Base Neurin (Trimethyl

.&¢'(CHs)s 
vinylammoniumhydroxyd), HO'N( , welche Mch BRIEGER durch Bakterien-

CH:CHs 
wirkung aus dem Cholin entstehen soll, und ferner zu dem im Fliegenpilze vorkommenden 

, $(CHS)3 
Musksrin HO'N$ , dem Aldehyde des Cholins, und dem Betain, Trimethyl-

"'-CHsCHO 
o 

glykokoll, (CHs)sN( )CO. Muskarin und Betain kOnnen durch Oxydation des Cholins 
CH~ 

gewonnen werden. Das Cholin liefert ala Zersetzungsprodukt Trimethylamin, welches such 
bei seiner Umsetzung im Tierkorper zu entstehen scheint. 

Vorkommen. Das Cholin kommt sowohl im Pflanzen- wie im Tierreiche 
vor. MOTT und HAT.T,TBURTON haben es wiederholt im Blute bei degenerativen 
Krankheiten des Nervensystems gefunden; aber auch im normalen Blute ist es, 
wie MARmo Zuco 2 zuerst zeigte, vorhanden. In den Nebennieren wurde es 
zuerst von MARmo Zuco (als Neurin bezeichnet) und spater von LOHMANN ge
funden, und endlich ist es von verschiedenen Forschern, unter denen C. SCHWARZ 
und V. FURTH besonders zu nennen sind, in verschiedenen Organen gefunden 
worden. Es ist die blutdruckerniedrigende Substanz der Nebennieren, ist in 
gewisser Hinsicht ein Antagonist des Adrenalins und kann hierdurch wie durch 
seine anregende Wirkung auf gewisse Sekretionen (LOHMANN, THEISSIER und 
THEVENOT, V. FURTH und SCHWARZ) 8, und besonders auf die Darmperistaltik. 
fiir welche es ein besonderes Hormon ist, von physiologischer Bedeutung sein. 
Die physiologische Wirkung des Cholins ist jedoch noch etwas umstritten. Nach 
GUGGENHEIM und W. LOFFLER 4 soll besonders das Azetylcholin kriLftig wirken 
und den biologischen Nachweis des Cholins in auBerst kleinen Mengen ermog
lichen. 

Eigenschaften. Das Cholin ist eine auBerst hygroskopische, in Wasser 
oder Alkohol losliche, in Ather oder Chloroform unlosliche Kristallmasse. Mit, 
Salzsaure gibt es eine, in Wasser und Alkohol sehr leicht losliche, in Ather, Chloro
form und Benzol unlosliche Verbindung, die mit Platinchlorid eine in Wasser 

1 MACLEAN, Bioch.Journ. 8, mit W. J. GRIFFITHS ebenda H;LEVENE und S.KOMATSU, 
Journ. of bioI. Chem. 39. 2 MOTT und HALLIBURTON, Philos. Trans. Ser. B, 191 (1901); MARINO 
Zuco, vgl. MALyS Jahresb. 24, S. 181 u. 698. 3 A. LOHll1ANN, PFI;UGERS Arch. 118 u. 122; 
v. FURTH und SCHWARZ ebenda 124, wo man such die Literatur findet. 'Bioch. Zeitschr_ 
74 u. 77. 
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leicht losliche, in absolutem Alkohol und .Ather un1osliche, gelb- oder orangerote 
Verbindung gibt. Das Platindoppelsalz kristallisiert aus Wasser im monoklinen 
System, und diese Form ist stark doppeltbrechend; aus einem Gemenge von 
Wasser und Alkohol kristallisiert es in regularen Formen (Oktaedern). Beide 
Formen konnen wechselseitig ineinander iibergefiihrt werden und dienen nach 
KAUFFMANN und VORLANDER1 zum Nachweis des Cholins. Mit Quecksilber
und Goldchlorid gibt es ebenfalls kristallisierende Doppelverbindungen. Von 
Jodjodkalium wird das Cholin gefallt (GULEWITSCH), und nach ST.A.NEK 2 kann 
man das Kaliumtrijodid zur quantitativen Bestimmung desselben benutzen. 
Beim Kochen seiner wasserigen Losung zerfallt es in Trimethylamin, Athylen
oxyd und Athylenglykol. 

Beziiglich Darstellung und Nachweis - sowohl auf chemischem wie bio
logischem Wege - wird auf groBere Handbiicher hingewiesen. 

Aminoiithylalkohol (auch Kolamin genannt), C2H7NO = g::~~:2, wurde 

zuerst von TRIER3 aus einem Bohnenphosphatid und dann aus kauflichem Ei
lezithin und ferner aus Erbsen- und Hafer."lezithin" erhalten. Er ist aber, wie 
oben erwahnt, ein Bestandteil des Kephalins und nicht des Lezithins. Die freie 
Base hat L. KNORR 4 durch Eintragen von Athylenoxyd in iiberschiissiges, starkes 
Ammoniak erhalten. 

Der Aminoathylalkohol ist ein farbloses, dickfliissiges 01, das sich mit Wasser 
und Alkohol in jedem Verhaltnis mischt und auch in Ather etwas loslich ist. 
Er reagiert stark alkalisch. Unter den Salzen sind besonders von Bedeutung 
das in langen NadeIn kristallisierende Chloraurat, das Chloroplatinat, das Pikrat 
und das in kaltem Alkohol sehr schwer 16sliche Pikrolonat. Als die letztgenannte 
Verbindung kann del' Aminoathylalkohol auch quantitativ bestimmt werden. 
Zur Trennung von dem Cholin haben TmERFELDER und O. SCHULZE 5 ein Ver
fahren ausgearbeitet, welches darauf basiert, daB man aus einem (festen) Ge
menge del' Chloride mit Kalziumoxyd den Aminoathylalkohol mit Ather extrahiert 
(wobei das Cholinchlorid unge16st zuriickbleibt) und dann die Ather16sung mit 
Pikrolonsaure fallt. 

CH2(OH) 
CH(OH) 

Die Glyzerinphosphorsaure CaH9P06 = CH2 - 0 '" (die a-Saure) iBt eine 
OH/PO 
OH 

zweibasische Saure, die in tierischen Saften und Geweben wahrscheinlich nur alB Spaltungs
produkt des Lezithins vorkommt. Die aus Lezithin abgespaltene Glyzerinphosphorsaure. 
wahrscheinlich ein Gemenge von a· und {J-Saure, ist nach WILLSTATTER und LUDECKE 6 
linksdrehend. Nach LEVENE und ROLF 7 gilt dies auch von der Glyzerinphosphorsaure aus 
Kephalin. Die von ihnen gefundene spez. Drehung der Saure sowohl aus Lezithin wie 
Kephalin war bei 20 0 C: (a) D = - 0,69 bis 0,74 0, wahrend man £ruher fUr die Saure aus 
Lezithin - 1,71 0 gefunden hatte. Die niedrigeren Werte erklaren sie durch die Annahme 
einer partiellen Razemisierung. In tibereinstimmung mit S. FRANKEL und L. Drnrrz 8 fanden 
LEVENE und ROLF das Bariumsalz der Saure aus Kephalin rechtsdrehend. Diese Rechts
drehung soli aber von einer stickstoffhaltigen Verunreinigung herrwen, und die Annahme 
von FRANKEL und Drnrrz, daB die Glyzerinphosphorsauren der beiden Phosphatide nicht 
identisch, sondern isomer sein sollen, betrachten sie deshalb als nicht hinreichend begrilndet. 
Die Ba· und Ca·Salze der Saure kriStallieren und sind leichter lOslich in kaltem als in 
warmem Wasser. Die Saure selbst ist eine sirup6se Flussigkeit. Durch ein in verschie
denen Organen vorkommendes Enzym, Glyzerophosphatase genannt, kann sie gespaltet 
werden (E. FORRAI)9. 

1 M. KAUFFMANN und VORLANDER, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 43. 2 GULEWITSCH, Zeit
BChr. f. physioI. Chem. 24; STANEK ebenda 46. 3 Zeitschr. f. physioI. Chem. 73, 76, 80. 
, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 30. 5 Zeitschr. f. physioI. Chem. 96. 6 Ber. d. d. chern. Gesellsch_ 
37; s. auch LEVENE und INGVALDSEN, Journ. of bioI. Chern. 43. 7 Journ. of bioI. Chern_ 
40. 8 Bioch. Zeitschr. 21. 9 Ebenda 142 u. 140. 
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ITI. Sterine. 
Mit diesem Namen bezeichnet man eine Gruppe von Stoffen, deren am 

Iangsten bekannte und am eingehendsten studierte Reprasentant das Cholesterin 
ist. Die anderen Sterine sind dem letztgenannten Stoffe mehr oder weniger 
nahe verwandt. Die Sterine, welche sowohl frei wie als Ester vorkommen konnen, 
kommen sowohl im Tier- wie im Pflanzenreiche vor, und dementsprechend unter
scheidet man zwischen tierischen und pflanzlichen Sterinen, zwischen 'z 0 0-

sterinen und Phytosterinen. Von der letztgenannten Gruppe kennt man 
eine recht groBe Anzahl verschiedener Reprasentanten, wahrend man bei den 
Wirbeltieren nur Cholesterin und einige Umwandlungsprodukte desselben: Oxy
cholesterin (Metacholesterin), Isocholesterin, Koprosterin und Hippo
koprosterin (welch letzteres jedoch aus dem Pflanzenreiche stammen dfufte) , 
gefunden hat. Bei niederen Tieren sind einige andere Sterine, wie Bombice
sterin, Stellasterin, Asteriasterin und Spongosterin gefunden worden. 

Cholesterin, C27H480, ist, wie in dem Kapitel8 gezeigt werden solI, der Chol
saure in der Galle nahe verwandt, indem beide zu der hydroaromatischen Gruppe 
gehoren und als Oxydationsprodukt dieselbe Saure, Cholankarbonsaure, geben 
konnen. 

Die Konstitution des Cholesterins ist allerdings noch nicht in allen Einzel
heiten klargelegt worden; es liegen aber iiber dieselbe sehr miihsame und ein
gehende Untersuchungen von vielen Forschern, in erster Linie von WINDAUS, 
MAUTHNER und SUIDA, STEIN, DIELS mit ABDERHALDENl vor. Aus diesen Unter
suchungen hat man den SchluB gezogen, daB das Cholesterin em einwertiger, 
einfach ungesattigter, sekundarer Alkohol mit vier hydrierten Ringen ist. Es 
enthalt nur eine Doppelbindung, die nach WINDAUS wahrscheinlich in einem 
Fiinfring sich vorfindet. Das Cholesterin enthalt ferner nach WINDAUS wahl'
scheinlich, auBer den vier hydrierten Ringen, als Seitenkette einen Oktylrest, 
dessen Verkniipfungsstelle noch unbekannt ist. Man kann noch keine ganz sichere, 
vollstandige Konstitutionsformel aufstellen; wenn man aber beriicksichtigt, 
daB eine Isobutylgruppe CHs·CH·(CHs)2 der Seitenkette bei dem Abbau des 
Cholesterins zu Gallensaure durch Karboxyl, COOH, ersetzt wird, kann man, 
um die Beziehungen zwischen Cholesterin und Gallensauren (Kapitel 8) leichter 
zu iiberblicken, die Formel des Cholesterins bis auf weiteres nach WINDAUS 2 

in folgender Weise schreiben: 
CHs 

/12""-
R sC1S 11 CH ••• 1 

I III I ~ CloH19·CH2·CH(CHa)s· 
HC lOCH .•• J 
/1""-9/ 

HSC2 C--SCH2 

I I I II I 
HaCs CH 7CH 

"-4/5""-6/ 
CHOHCH 

Derivate und Verbindungen. Durch Oxydation der sekundaren Alkohol
gruppe wird das entsprechende Keton, Cholestenon genannt, erhalten. Wird 
die Hydroxylgruppe durch Wasserstoff ersetzt, so entsteht der Kohlenwasser
stoff, Cholesten, C27H48, welcher durch Hydrierung in Cholestan, Cs7H48, 

1 Die z80hlreichen Arbeiten iiber Cholesterin konnen hier nicht gesondert zitiert werden, 
und e8 wird desh80lb 80uf groBere Werke wie Bioch. H8ondlexikon 3 und H8ondb. d. bioI. Arbeits
methoden Abt. I, Teil 6 hingewiesen. 2 Zeitschr. f. 8ongew. Chem. 36(1923). 
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den gesattigten Grundkohlenwasserstoff des Cholesterins iibergeht. Sowohl das 
Cholestan wie das stereoisomere Pseudocholestan sind von besonderem 
Interesse dadurch, daB sie durch Oxydation zwei stereoisomere Cholansauren 
liefern (vgl. die Gallensauren Kapitel 8). Durch Reduktion von Cholesterin 
konnen isomere Dihydrocholesterine, Cholestanole, C27H,sO, entstehen. Ein 
solches ist das im Darmkanale durch Bakterien gebildete Koprosterin, welches 
WINDAUS auch aus Cholesterin dargestellt hat. 

Durch Oxydation des Cholesterins mit Benzoylsuperoxyd erhielt LIFSCHUTZ 1 

das Oxycholesterin, welches er auch aus Cholesterindibromid durch Kochen 
zusammen mit N atriumazetat in Alkohol erhielt. In dem letztgenannten Falle 
erhielt er auch ein anderes, von ihm Metacholesterin genanntes Produkt, 
welches ebenfalls bei direkter, gelinder Oxydation des Cholesterins entstehen 
kann und von dem weiter unten die Rede sein soll. 

Das Cholesterin bildet mit Fettsauren Ester. Unter diesen ist der Propion. 
saureester als Mittel zur Erkennung des Cholesterins (vgl. unten) von Interesse. 
Von groBerer Bedeutung sind jedoch die Ester mit nicht fliichtigen Fettsauren, 
Palmitin-, Stearin- und Oleinsaure, indem diese Ester im Blute und den verschie
denen Organen vorkommen. Solche Ester scheinen besonders bei Verlettung 
von Organen vorzukommen, wobei sie sich als doppeltbrechende Stoffe kund
geben. 

Von besonderem Interesse sind auch die Verbindungen des Cholesterins 
mit Saponinen. So erhalt man durch Zusatz von einer einprozentigen Losung 
von Digitonin zu einer Losung von Cholesterin in siedendem Alkohol das Digi
tonincholesterid, welches, wie WINDAUS 2 u. a. gezeigt haben, ein vorziig
liches Mittel zur quantitativen Cholesterinbestimmung ist. Die Cholesterinester 
werden nicht von Digitonin gefallt. 

Cholesterin und Hamoiyse. Das Cholesterin gehort zu den sog. Lipoiden, 
denen man, wie schon in dem Vorigen (Kapitel 1) angegeben wurde, eine groBe 
Bedeutung als Bestandteile der auBeren Hiille der Erythrozyten und der Zellen 
iiberhaupt zuerkennt. Das Cholesterin ist auch von groBem Interesse, indem es 
die Hamolyse durch gewisse Stoffe hemmt oder aufhebt und also eine gewisse 
Schutzwirkung im Tierkorper entfalten kann.. Diese Wirkung des Cholesterins, 
insofern als sie die von RANSOM entdeckte Hemmung der Saponinhamolyse be
trifft, wird, wie HAUSMANN gezeigt hat, durch Besetzung der Hydroxylgruppe 
aufgehoben. Solche Verbindungen zwischen Cholesterin und Saponinen sind von 
MADSEN und NOGUCHI, von WINDAUS3 U. a. studiert worden. 

Vorkommen. Das Cholesterin kommt in geringer Menge in fast allen tieri
schen Saften und Fliissigkeiten vor. 1m Harne ist es jedoch nur selten und immer 
nur in sehr geringer Menge gefunden worden. Es ist ein regelmaBiger Begleiter 
des tierischen Fettes und kommt wohl in allen Zellen vor. Dementsprechend 
findet es sich auch in den verschiedensten Geweben und Organen - besonders 
reichlich in dem Gehirne und dem Nervensysteme - ferner in Eidotter, Neben
nieren, Sperma, Wollfett (neben Isocholesterin), in der Hautsalbe, in dem Darm
inhalte, den Exkrementen und dem Mekonium. Pathologisch kommt es be
sonders in Gallensteinen, ferner in Atherombalgen, Eiter, Tuberkelmasse, alten 
Transsudaten, Zystenfliissigkeiten, Auswurl und Geschwiilsten vor. Das Chole
sterin kommt nicht nur frei, sondern auch, wie in DrUsen und anderen Organen, 
in Blut, Lymphe, Milch, Epidermisbildungen, Wollfett und Vernix caseosa als 
Fettsaureester vor. 

I Ber. d. d. chem. Gesellscb. 41; Zeitschr. f. physiol. Chem. 96 u. 106. 2 WINDAUS, 
Zeitschr. f. physio!. Chem. 60; YAGI, Arch. f. expo Path. u. PharI'n. 64. 3 RANSOllrt, Deutsch. 
med. Wochenschr. 1901; HAUSMANN, HOFMEISTERS Beitr. 6; MADSEN und NOGUCHI, Kg!. 
Dansk. Vidensk. Selskabs Forh. 1904; WINDAUS, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 42. 

Hammarsten, Physioiogische Chemie. Elfte Auflage. 13 
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Das im Darme vorkommende Cholesterin riihrt teils von der N ahrung, 
teils von der Galle und teils, wie aus dem Inhalte unterbundener Darmschlingen 
(Ringkot, Kapitel 9) hervorgeht, auch von den Epithelzellen bzw. den Sekreten 
der Darmschleimhaut her. DaB eine Resorption des mit der N ahrung eingefiihrten 
Cholesterins aus dem Darmenamentlich als Cholesterinester stattfindet, kann 
nunmehr kaum bezweifelt werden, und nach Verfiitterung von Cholesterin hat 
man insbesondere bei Pflanzenfressern eine Anhaufung von Cholesterin, h/!-upt
sachlich als Estern, in dem Rinde der Nebennieren, in der Leber und auch in 
anderen Organen beobachtet1. Von Interesse ist es in diesem Zusammenhange, 
daB nach L. WACKER und W. HUECK 2 die Zunallme des Cholesterins infolge 
derNahrung (beim Kaninchen) von einer gleichzeitigen Vermehrung der Phos-
phatide begleitet ist. . 

Das Cholesterin und die Phosphatide kommen auch, wie es scheint, immer 
nebeneinander in tierischen Organismen vor und zwar, wie .ANDRE MAYER und 
GEORGE SCHAEFFER3 gezeigt haben, in einer ziemlich konstanten Relation, 
welche sie als den lipozytischen Koeffizienten (Coefficient lipocytique), 

Cholesterin b . hn D· F· bed . d· h· di F II T talf tt .. ,ezelC en. Ie ettsauren euten Je oc ill esem a e o e sauren 
nicht nur die Fettsauren der Phosphatide, welche man nicht leicht gesondert 
bestimmen kann, sondern auch die gesamten, durch Saponifikation erhaltenen 
Fettsauren des Organfettes. Der Organismus ist, wie es scheint, bestrebt, diesen 
Koeffizienten konstant zu erhalten, was wohl in naher Beziehung zu dem zwischen 
Cholesterin- und Phosphatidwirkung bestehenden Antagonismus steht. Dieser 
Antagonismus kommt namentlich in der serologischen Hamolyse, aber auch 
unter anderen Verhaltnissen zum Vorschein, und in neuerer Zeit haben R. BRINK
MAN und E. VAN DAM' gezeigt, daB die RelationCholesterin:Lezithin (Phosphatid) 
als eine wichtige zellulare Konstante aufzufassen ist, von welcher die Resistenz 
der Blutkorperchen, die elektrische Isolation der Zelle, die Ionenpermeabilitat 
der Zelloberflache und auch, wie schon MAYER und SCHAEFFER gezeigt haben, 
der Wassergehalt der Gewebe abhangig sind. 

Inwieweit eine synthetische Neubildung von Cholesterin im Tierkorper vor
kommt, ist noch unsicher; gewisse Griinde sprechen aber fiir eine solche 5• Im 
Hiihnerei soIl nach S. THANNHAUSER und H. SCHABER 6 eine solche vorkommen. 

Eigenschaften und Reaktionen. Das Cholesterin, wie es aus warmem 
Alkohol beim Erkalten auskristallisiert oder in alten Transsudaten u. dgl. vor
kommt, enthalt ein Mol. Kristallwasser, schmilzt nach dem Trocknen im Vakuum 
bei 148,5 0 C und stellt ungefarbte, durchsichtige Tafeln dar, deren Rander und 
Winkel nicht selten ausgebrochen erscheinen und deren spitze Winkel oft 76 0 30' 
oder 87 0 30' betragen. In groBerer Menge gesehen, erscheint es als eine weiBe, 
perlmutterglanzende, aus fettig sich anfiihlenden Blattchen bestehende Masse. 
Es ist doppeltbrechend. 

Das Cholesterin ist unloslich in Wasser, verdiinnten Sauren und Alkalien. 
Von siedender Alkalilauge wird es weder gelost noch verandert. In siedendem 
AlkohollOst es sich leicht und kristallisiert beim Erkalten aus. Es lost sich leicht 
in Ather, Chloroform und Benzol und lOst sich ferner auch in fliichtigen und fetten 
Olen. Von gallensauren Alkalien, namentlich Desoxycholat, wird es auch gelOst. 

1 M. LANDAU und J. W. Mc NEE, MALYS Jahresb. 44; o. WELTMANN und P. BUCH, 
Zeitschr. f. expo Pa.th. u. Ther. 14; M. A. ROTHSCHILD, MALYS Jahresb. 45. 2 Bioch. Zeitschr. 
100. 3 Journ. de Physiol. et de Pathol. gener. 15 u. 16 und Compt. Rend. 156 u. 159; vgl. 
auch E. TERROINE und J. WEILL, Journ. de Physiol. et de Pathol. gener. 15 und TERROINE, 
Physiologie des Substances grasses et lipoidiques. Annal. d. Scienc. natur. Zool. 10, Ser. IV. 
a Bioch. Zeitschr. 108. 6 Vgl. u. a. J. A. GARDNER und F. W. Fox, Proc. Roy. Soc. London, 
Ser. B, 92 und H. BEUMER, Zeitschr. f. d. ges. expo Med. 35 u. 37. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 
11!7. 
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Die Losungen (in Ather, Chloroform) sind linksdreheild (a) D = - 31,12 0 (konz. 
= 2%ig in Atherlosung). 

LaBt man ein Gemenge von fUnf Teilen konzentrierter Schwefelsaure und 
einem Teil Wasser auf Cholesterinkristalle einwirken, so werden die letzteren 
von den Randern aus erst lebhaft karminrot und dann violett gefarbt. Dieses 
Verhalten eignet sich gut zur mikroskopischen Erkennung des Cholesterins. 
Ein anderes, ebenfalls sehr gutes Verfahren zum mikroskopischen Nachweis 
des Cholesterins besteht darin, daB man erst die, wie oben angegeben, verdiinnte 
Schwefelsaure und dann etwas J odlosung zusetzt. Dje Kristalle werden nach 
und nach violett, blaugriin und schon blau gefarbt. Unter den Cholesterin
reaktionen sind besonders die folgenden zu erwahnen: 

SALKOWSKIS Reaktion1• Lost man Cholesterin in Chloroform und setzt 
dann ein gleiches Volumen konzentrierter Schwefelsaure zu, so wird die Chole
sterinlosung erst blutrot und dann allmah1ich mehr violettrot, wahrend die 
Schwefelsaure dunkelrot mit griiner Fluoreszenz erscheint. GieBt man dieselbe 
Chloroformlosung in eine Porzellanschale, so wird sie violett, ferner griin und 
zuletzt gelb. 

LIEBERMANN-BuRCHARDS Reaktion2• Man lost das Cholesterin in etwa 
2 ccm Chloroform und setzt darauf erst 10 Tropfen Essigsaureanhydrid und dann 
tropfenweise konzentrierte Schwefelsaure hinzu. Das Gemenge wird erst schon 
rot, dann blau und zuletzt, wenn man nicht zuviel Cholesterin oder Schwefel
saure zugesetzt hat, dauernd schon grlin. Bei Gegenwart von sehr wenig Chole
sterin kann die Grlinfarbung direkt auftreten. 

NEUBERG-RAUCHWERGERS Reaktion3• Mit Rhamnose oder noch besser 
mit !5-MethyHurfurol und konzentrierter Schwefelsaure gibt eine alkoholische 
Losung von Cholesterin einen himbeerfarbenen' Ring oder, nach Mischung der 
Fliissigkeiten unter Abkiihlung, eine himbeerfarbene Fliissigkeit. Bei passen
der Verdiinnung sieht man bei spektroskopischer Untersuchung einen Streifen, 
der kurz vor E scharf beginnt und dessen anderes Ende !nit b koinzidiert. Diese 
Reaktion, beziiglich deren Ausfiihrung auf das Original hingewiesen wird, ist 
auch dadurch von Interesse, daB man sie ebenfalls !nit Gallensauren, Kampfer
arten, Abietinsaure und einem Hydrur des Retens erhalt. 

J. LIFSCHUTZ' Reaktion 4• Man lOst einige Milligramm Cholesterin in 
2-3 ccm Eisessig, fiigt ein wenig Benzoylsuperoxyd hinzu und kocht ein- bis 
zweimal auf. In der abgekiihlten Losung erzeugen 4 Tropfen konzentrierter 
Schwefelsaure beim Durchschiitteln ein reines Grlin, welches entweder sofort 
oder iiber Violettrot und Blau entsteht. 1m Spektrum findet man einen Absorp
tionsstreifen zwischen C und d und ein breites Band auf D. Bei dieser Reaktion 
findet eine Oxydation des Cholesterins statt, und es handelt sich also hier offenbar 
um eine Oxycholesterinreaktion. 

L. KAm.ENBERGS Reaktion5• Cholesterin wird von AsCla mit blaBroter, 
nach einiger Zeit kirschroter Farbe gelost. Isocholesterin gibt dagegen eine Losung 
von kobaltblauer, nach einiger Zeit (rascher beim Erwarmen) in Violett, Purpur, 
Dunkelrot und Grlin iibergehender Farbe. 

Beziiglich der Reaktion von ROSENHEIM s. Oxycholesterin. 
Reines, trockenes Cholesterin in einem trockenen Probierrohrchen mit 2-3 Tropfen 

Propionsaureanhydrid iiber kleiner Flamme geschmolzen, liefert eine Masse, die beim Ab
kiihlen zuerst violett, dann blau, griin, orange, karmimot und zuletzt kupferrot erscheint. 
Am besten ist es, die Masse an einem Glasstab bis zum neuen Schmelzen zu erhitzen und dann 

1 PFLUGERS Arch. 6. 2 C. LIEBERMANN, Ber. d. d. chem. Gesellsch. 18, S. 1804; H. BUR
CHARD, Beitrage zur Kenntnis der Cholesterine, Rostock 1899. 3 SALKOWSKI-Festschrift 
1904. 'Ber. d. d. chem. Gesellsch. 41. 6 Journ. of bioI. Chem. 52. Beziiglich einiger neuen 
oder verbesserten Reaktionen zum Nachweis von Cholesterin vgI. man G. S. WHITBY, Bioch. 
Journ.17. 

13* 
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den Glasstab wahrend des Abkiihlens vor einem dunklen Hintergrunde zu betraohten (OBER
MULLER) 1. 

Hinsiohtlich der Darstellung des Cholesterins aus Gallensteinen, seines Naoh
weises und seiner quantitativen Bestimmung wird auf ausfiihrliohere Werke hingewiesen. 

Metaoholesterin neunt LIFSCHUTZ 2 ein Cholesterin, welches er neben dem gewohn
lichen in tierisohen Organen und Fliissigkeiten gefunden hat und welches er auch aus dem 
gewohnliohen Cholesterin hat kiinstlich darstellen kOnnen. Dieses Cholesterin kristallisiert 
nioht in rhombischen Kristallen, sondern in elliptisohen Blattern, deren naoh auBen gebogene 
Rander naoh unten und oben in einen spitzen oder auoh stumpfen Winkel auslaufen. Der 

SchmelzpunktwarI39-14}O;(a)~ = 33,7° (1,24% in Benzol). Dieses lCholesterin solI 

etwas leiohtloslioher in Alkohol sein und ein Digitonid in sohiefwinkligen Blattchen geben. 
Das Metacholesterin solI eine stark wasserbindende Fahigkeit haben und infolge dieser Eigen
schaft solI es der Haupttrager der hohen Wassergier des Wollfettes sein. Der Gehalt ver
sohiedener Fette an Metacholesterin solI auch die ungleiche Hydrophilie derselben bedingen. 
Da.s Cholesterin des Blutes solI fast aussohlieBlieh aus Metaoholesterin bestehen und ebenso 
das der Nieren. Das Gehirnoholesterin solI aus etwa gleiohen Teilen der beiden Cholesterine 
bestehen, wahrend dasjenige aus Leber und Pankreas iiberwiegend aus dem gewohnliohen 
besteht und das aus Gallensteinen und Eierol rhombisohes Cholesterin ist. 

Diesen Angaben gegeniiber konnten jedooh WINDAUS und H. LUDERS 3 bei Naohpriifung 
mittels zwei von L!FSCHUTZ benutzten Methoden kein Metaeholesterin, sondern teils unver
andertes Cholesterin und teils ganz andere Cholesterinderivate erhalten. Die Existenz 
des Metaoholesterins ist also umstritten. 

CR 
Oxycholesterin, C27H4S02 = C2IiH;l3(OH)( II hat LmscHUTZ4 durch ge-

"C(OH) 
linde Oxydation des Cholesterins, wie bei Einwirkung von Benzoylsuperoxyd, 
erhalten; es soIl aber auch durch Oxydation im Tierkorper durch Einwirkung 
des Blutes entstehen. Das Oxycholesterin ist nach LIFSCHUTZ ein zweiwertiger 
Alkohol, welcher mit keinem der von WESTPHALEN Ii durch Oxydation des Chole
sterms mit Benzoepersaure erhaltenen Cholesterinoxyden identisch ist. Die 
letzteren verhalten sich in mehreren Beziehungen anders und sind noch nicht 
im Tierkorper gefunden worden. 

Das Oxycholesterin kommt im Blute und in verschiedenen Organen, in· der 
Leber jedoch nur in geringer Menge, vor. Es ist mehr reaktionsfahig als das 
Cholesterin und ist wohl als eine Zwischenstufe bei dem Abbau des letzteren im 
Tierkorper anzusehen. 

Das Oxycholesterin ist ein amorpher, sproder, hellgelb-bernsteinahnlicher 
Korper, der in allen Losungsmitteln auBer Wasser Wslich ist. Es wird unter 
100 0 C weich, verlilissigt sich langsam zwischen 107-113 und gibt ein in rhombi
schen Blattchen kristallisierendes Digitonid. Es gibt die Cholesterinreaktionen 
von LIEBERMANN und SALKOWSKI und auBerdem die zwei folgenden Farben
reaktionen. 

LIFSCHUTZ' Essigschwefelsaurereaktion. Mit einem Gemenge von 
10 Vol. Eisessig und 1 Vol. konzentrierter Schwefelsaure gibt das Oxycholesterin 
(in Chloroform) eine iiber Violett und Blau mehr oder weniger rasch in Grlin 
iibergehende Farbe. Die blauviolette Farbe geht durch Zusatz von ein wenig 
Eisenchlorid rasch in ein echtes Grlin iiber, und diese Losung zeigt einen scharlen 
Streifen im Rot zwischen C und d. Diese Reaktion kann zu kolorimetrischer, 
quantitativer Bestimmung dienen. 

M. ROSENHEIMS Reaktion6• Eine Losung von Oxycholesterin in Chloro
form gibt mit einigen Tropfen einer (unreinen, technischen) Dimethylsulfat
losung ohne Erwarmen eine purpurfarbige Losung, die nach Zusatz von ein wenig 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. n. 2 Ebenda 106 u. 114; Biooh. Zeitsohr. 83 u. 129. 
8 Zeitschr. f. physiol. Chem.l09 u.llo. 'Ebenda 00,03,08,91-93,96,101,106; Bioch. Zeit
schr. 48, 02, 04, 62, 83; Ber. d. d. ohem. Gesellsch. 41 u. 47. 6 TH. WESTPHALEN ebenda. 
48. 6 Biochem. Journ. 10. 
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Eisenchlorid in Eisessig erst blaugriin, dann smaragdgriin wird und einen scharfen 
Streifen in Rot zeigt. Eine entsprechende Losung von Cholesterin wird nicht 
bei Zimmertemperatur von dem Reagenze gefarbt und gibt beim Erwarmen 
eine himbeerfarbige Losung, die von Eisenchlorid in Eisessig purpurfarbig wird. 

Das Oxycholesterin gibt auch die Reaktion von KAm.ENBERG (siehe oben). 
Koprosterin nannte BONDZYNSKI ein von ihm aus Menschenfii.zes isoliertes Cholesterin, 

welches, wie es scheint, Bchon frillier in unreinem Zustande von FLINT als Sterkorin dar
gestellt worden iat. Das Koprosterin lost sich in kaltem, absolutem Alkohol und sehr leicht 
in Ather, Chloroform und Benzol. Es kristallisiert in feinen Nadeln, schmilzt bei 95-96° C, 
nach HAUSMANN bei 89-90°, und ist rechtsdrehend, (a) D = + 24°. Es gibt die Farben
reaktionen des Cholesterins, obwohl mit einigen Abweichungen, gibt aber nicht die Reaktion 
mit Propionsaureanhydrid. Nach BONDZYNSKI und HUMNICKI ist es ein Dihydrocholesterin, 
von der Formel C'1H,SO, welches im Darme des Menschen durch Reduktion des gewohn
lichen Cholesterins entsteht. Das von H. FISCHER aus Menschenkot dargestellte Koprosterin 
scheint identisch mit dem von BONDZYNSKI dargestellten zu sein. Dagegen ist es auffallend, 
daB BOEHM in dem Inhalte eines wahrend 14 Jahre aus dem Zusammenhange mit dem iibrigen 
Darme ausgeschalteten Teiles des Ileums ein anderes Dihydrocholesterin fand, welches dieselbe 
optische Drehung und denselben Schmelzpunkt, 142-143° C, wie ein von DIELS und ABDER
HALDEN, WILLSTATTER und MAYERl dargestelltes Dihydrocholesterin (p-Cholestanol) batte. 

llippokoprosterin ist ein anderes, noch wasserstoffreicheres Cholesterin, welches BOND
ZYNSKI und HUMNICKI in den Fazes von Pferden fanden. Die Formel ist nach ihnen C27H§,O. 
Nach DOREE und GARDNER ist es kein tierisches Spaltungsprodukt, sondern ein Bestand.teil 
des als Futter dienenden Grases. Schmelzpunkt 78,5-79,5° C. 

Isoeholesterin hat SCHULZE B ein Cholesterin von der Formel C27H'60 genannt, welches 
im Wollfett vorkommt und infolgedessen in reichlicher Menge in dem sogenannten Lanolin 
entbalten ist. Gibt die Reaktionen von LIEBERMANN-BURCHARD und von KABLENBERG, 
nicht aber die von SALKOWSKI .. Schmelzpunkt 138-138,5 ° C. Spez. Drehung (a) D = + 59,1 ° 
in gegen 7%iger Losung in Ather. 

Spongosterin, C27H,sO, ist ein von HENZE 3 a.us einem Kieselschwamm isoliertes Chole
sterin. Es ahnelt sehr dem Cholesterin, ist aber wedCf mit ihm noch mit einem Phytosterin 
identisch. Es gibt die LIEBERMANN-BURCHARDsche:Reaktion und ebenso die Reaktion von 
SALKOWSKI, obwohl mit weniger schOn roter Farbe. Die OBERMULLERSche Reaktion fii.llt 
negativ aus. Schmelzpunkt 123-124° C. 

Bombicesterln nannten A. MENOZZI und A. MOREScm' ein von ihnen aus Puppen des 
Seidenwurmes isoliertes Cholesterin von dem Schmelzpunkt 148 ° C und der spez. Drehung 
(a) D = - 34°. Ein anderes Cholesterin, das Stellasterin, C27H"O, von dem Schmelz
punkte 149-150° C und den Loslichkeitsverhiiltnissen des Cholesterins haben KOSSEL und 
EDLBACHER& aus den Blinddii.rmen und Testikeln von dem Echinodermen Astropekten iso
liert. As t eri 0 s terin ist ein von J. H. PAGE 6 bei einem Sternfisch gefundenes Sterin, welches 
in Alkohol, Ather und Azeton leicht Wslich ist. Es kristallisiert und schmilzt bei 70 ° C. 

1 Die Literatur findet man bei ABDERHALDEN, Biochem. Handlexikon S. 2 Ber. d. d. 
chem. Gesellsch. 6; Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 20 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 14, 
S.522. Vgl. auch SCHULZE und J. BARBIERI, Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 20, S. 159. 
3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 41 u. 00. & Zitiert na.ch Chem. ZentralbI. 1908, I, S. 1377 u. 
1910, I, S. 872. & Zeitschr. f. physiol. Chem. 94. I Journ. of bioI. Chem. 07. 
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Das Blnt. 
Das Blut ist in gewisser Hinsicht als ein fliissiges Gewebe zu betrachten 

und es besteht aus einer durchsichtigen Fliissigkeit, dem Blutplasma, in welchem 
eine ungeheure Menge von festen Partikelchen, die roten und farblosen Blut
kOrperchen und die Blutpliittchen, suspendiert sind. 

Gerinnung des Blutes. AuBerhalb des Organismus gerinnt das Blut be
kanntlich rascher oder langsamer, im allgemeinen aber binnen einigen Minuten 
nach dem Aderlasse. AIle Blutarten gerinnen nicht mit derselben Geschwindig
keit. Die einen gerinnen rascher, die anderen langsamer. Bei den Wirbeltieren 
mit gekernten Blutktirperchen (Vtigeln, Reptilien, Batrachiern und Fischen) 
gerinnt das Blut, wie DELEZENNE gezeigt hat, auBerst langsam, wenn man es 
unter sorgfaltiger Vermeidung der Beriihrung mit den Geweben auifangt. Bei 
Beriihrung mit den Geweben oder mit Gewebsextrakten gerinnt es dagegen nach 
wenigen Minuten. Das BIut mit kernlosen Blutktirperchen (von Saugetieren) 
gerinnt im allgemeinen sehr rasch. Doch kann auch hier die Gerinnung durch 
sorgfaltige Vermeidung jeder Beriihrung mit den Geweben etwas verztigert 
werden (SPANGARO, ARTHUS)l. Unter den bisher naher untersuchten Blutarten 
von Saugetieren gerinnt das Pferdeblut am langsamsten. Durch rasches Ab
kiihlen kann die Gerinnung mehr oder weniger verztigert werden, und wenn man 
Pferdeblut direkt aus der Ader in einen nicht zu weiten, stark abgekiihlten Glas
zylinder einstrtimen und dann bei etwa 0 0 C abgekiihlt stehen laBt, kann das 
Blut mehrere Tage fliissig bleiben. Es trennt sich dabei allmahlich in eine obere, 
bernsteingelbe, aus Plasma, und, eine untere rote, aus Blutktirperchen mit nur 
wenig Plasma bestehende Schicht; Zwischen beiden sieht man eine weiBlich 
graue Schicht, welche aus weiBen Blutktirperchen besteht. 

Das so gewonnene Plasma ist nach dem Filtrieren eine klare, bernsteingelbe, 
gegen Lackmus alkalische Fliissigkeit, welche bei etwa 0 0 C langere Zeit fliissig 
gehalten werden kann, bei Zimmertemperatur aber bald gerinnt. 

Die Gerinnung des Blutes kann auch in anderer Weise verhindert werden. 
Nach Injektion von Pepton- oder richtiger Albumoseltisung in die Blutmasse 
(anlebenden Runden) gerinnt das BIut nach dem Aderlasse nicht (FANO, SCHMIDT
MULHEIM)2. Das aus solchem Blute durch Zentrifugieren gewonnene Plasma wird 
"Peptonplasma" genannt. Wie die Fibrinalbumosen wirken nach ARTHUS und 
RUBER3 beim Runde auch die Kaseosen und Gelatosen. In analoger Weise wirken 
auch das Aalserum, das Gift gewisser Schlangenarten und einige lymphtreibende 
Organextrakte (vgl. Kapitel 6). Auch durch Injektion in den Blutstrom 

1 DELEZENNE, Compt. rend. soc. bioI. 49; SPANGARO, Arch. itaI. de BioI. 32; ARTlIUS, 
Journ. d. PhysioI. et PathoI. 4. 2 FANO, Arch. f. (Anat. u.) PhysioI. 1881; SCHMIDT-MUm.
HEIM ebenda 1880. 3 Arch. de PhysioI. (5) 8. 
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von einer Infusion auf die Mundteile des offizinellen Blutegels oder von einer 
Losung der wirksamen Substanz einer solchen Infusion, des Hirudins (FRANZ), 
wird die Gerinnung des Blutes warmblutiger Tiere verhindert (HAYCRAFT) 1. 

LaBt man das Blut direkt aus der Ader in NeutralsalzlOsung, z. B. in eine ge
sattigte Magnesiumsulfatlosung (1 Vol. SalzlOsung und 3 Vol. Blut), unter Um
riihren einflieBen, so erhalt man ein Blut-Salzgemenge, welches tagelang un
geronnen bleibt. Die Blutkorperchen, welche infolge ihrer Elastizitat sonst leicht 
durch die Poren eines Papierfiltrums hindurchschlupfen, werden durch das Salz 
mehr fest und steif, so daB sie leicht abfiltriert werden konnen. Das so gewonnene, 
nicht spontan gerinnende Plasma wird "Salzplasma" genannt. 

Eine besonders gute Methode zur Verhinderung der Gerinnung des Blutes 
besteht darin, daB man nach dem Verfahren von AaTHUS und PAGES 2 das Blut 
in so viel einer verdunnten KaliumoxalatlOsung auffangt, daB das Gemenge' 
0,1 % Oxalat enthalt. Die lOslichen Kalksalze des Blutes werden von dem Oxalate 
gefallt und hierdurch verliert, wie man allgemein annimmt, das Blut seine Ge
rinnungsfahigkeit. Anderseits konnen aber auch die Chloride von Kalzium, 
Barium und Strontium, wie HORNE 3 fand, wenn sie in groBerer Menge, bis zu 
2-3%' vorhanden sind, die Gerinnung mehrere Tage verhindern. Zur Gewinnung 
eines nicht gerinnenden Blutplasmas eignet sich nach AaTHUS 4 ganz besonders 
das Auffangen des Blutes in FluornatriumlOsung, bis zu einem Gehalte von 0,3% 
NaFI. Das Auffangen in NatriumzitratlOsung bis zu 0,3% wird auch oft benutzt. 

Bei der Gerinnung scheidet sich in dem vorher flussigen Blute ein unloslicher 
oder sehr schwer loslicher EiweiBstoff, das Fibrin, aus. Wenn diese Ausschei
dung in der Ruhe geschieht, gerinnt das Blut zu einer festen Masse, welche, wenn 
sie am oberen Rande von der Wandung des GefaBes vorsichtig getrennt wird, 
allmahlich unter Auspressung von einer klaren, gewohnlich gelb gefarbten Flussig
keit, dem Blutserum, sich zusammenzieht. Das feste GerinnseI, welches die 
Blutkorperchen einschlieBt, nennt man Blutkuchen (Placenta sanguinis). Wird 
das Blut wahrend der Gerinnung geschlagen, so scheidet sich das Fibrin als elastische 
Fasern oder faserige Massen ab, und das von ihnen getrennte defibrinierte 
Blut, bisweilen auch Cruor5 genannt, besteht aus Blutkorperchen und Blut
,serum. Das defibrinierte Blut besteht also aus Blutkorperchen und Serum, das 
ungeronnene Blut dagegen aus Blutkorperchen und Blutplasma. Der wesent
lichste chemische Unterschied zwischen Blutserum und Blutplasma liegt darin, 
daB in dem Blutserum die im Blutplasma vorkommende Muttersubstanz des 
Fibrins - das Fibrinogen - nicht oder nur spurenweise vorkommt, wahrend 
das Serum verhaltnismaBig reich an einem anderen Stoffe, dem Fibrinfermente 
{vgl. unten), ist. 

I. Blutplasma und Blutsernm. 
Das Blntplasma. 

Bei der Gerinnung des Blutes findet in dem Plasma eine chemische Um
,'setzung statt. Ein Teil von dem EiweiBe desselben scheidet sich als unloslicher 
Faserstoff abo Die EiweiBstoffe des Plasmas mussen also in erster Linie be
sprochen werden, und diese EiweiBstoffe sind - insoweit als sie bisher naher 

1 HAYCRAFl', Prou. physiol. Sou. 1884, S. 13 und Aruh. f. expo Path. u. Pharm. 18; 
FRANZ, Arch. f. expo Path. u. Pharm. 49. 2 Arch. d. Physiol. (5) 2 und Compt. Rend. 112. 

,3 Journ. of Physiol. 19. 4 Journ. de Physiol. et Path. 3 und 4. 5 Der Name Cruor wird jedoch 
in verschiedenem Sinne gebrauuht. Man versteht darunter bisweilen nur das zu einer roten 
Masse fest geronnene Blut, in anderen Fallen dagegen den Blutkuchen, nach der Abtrennung 
des Serums, und endliuh bisweilen auch den aus defibriniertem Elute durch Zentrifugieren 
,gewonnenen oder nauh einigem Stehen auftretenden, aus roten Blutk6rperuhen bestehenden 
,Bodensatz. 
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studiert worden sind - Fibrinogen, Nukleoproteid, Serumglobuline 
und Serumalbumine. 

Das Fibrinogen kommt in Blutplasma, Chylus, Lymphe, einigen Trans
und Exsudaten, ferner im Knochenmark (P. MULLER) und vielleicht auch in 
anderen lymphoiden Organen vor. Die Bildungsstatten des Fibrinogens sind nach 
MATHEWS die Leukozyten, namentlich des Darmes, nach MULLER das Knochen
mark und wahrscheinlich andere lymphoide Organe, wie Milz und Lymphdrusen, 
und nach DOYON und Mitarbeitern und NOLF die Leber. FUr die Annahme, 
daB die Darmwand eine Bildungsstatte des Fibrinogens sei, eine Ansicht, die 
schon DASTRE ausgesprochen hat, konnte man auBer den direkten Untersuchungen 
von MATHEWS auch die alten, mehrfach bestatigten .Angaben, daB das Blut der 
Mesenterialvenen reicher an Fibrinogen als das arterielle Blut ist, ins Feld fiihren. 

"Dieser Ursprung des Fibrinogens ist trotzdem durch spatere Untersuchungen 
von DOYON, Or. GAUTIER und MOREL unwahrscheinlich geworden. FUr eine 
Fibrinogenbildung im Knochenmark und in den anderen, lymphoiden Organen 
spricht das von P. MULLER nachgewiesene Vorkommen des Fibrinogens in dem 
erstgenannten Organe und die Vermehrung desselben sowohl in Blut wie in 
Knochenmark bei mit gewissen Bakterien, namentlich Eiterstaphylokokken, 
immunisierten Tieren. Hierfiir spricht ferner auch die von vielen Forschern, 
wie LANGSTEIN und MAYER, MORAWITZ und REHN nachgewiesene Beziehung 
zwischen Fibriumenge und Leukozytose. Gegen eine besonders groBe Bedeutung 
der Milz und des Knochenmarks fiir die Fibrinogenbildung spricht indessen, 
daB DOYON, GAUTIER und MAWAS eine rasche Neubildung von Fibrinogen bei 
entmilzten Tieren ohne irgendwelche Veranderungen im Knochenmark beobachtet 
haben. Eine Beteiligung der Leber an der Fibrinogenbildung wird dadurch 
wahrscheinlich, daB die Menge des Fibrinogens im Blute nach Leberexstirpation 
stark abnimmt (NOLF) und bei Phosphorvergiftung sogar im Blute feblen kann 
(CORIN und ANSIAUX, JACOBY, DOYON, MOREL und KAREFF) 1, daB das Leber
venenblut nach DOYON, MOREL und KAREFF reicher an Fibrinogen als das 
Blut anderer GefaBe sein solI, und daB nach WHIPPLE und HURWITZ bei 
der Chloroformvergiftung der Fibrinogengehalt des Blutes mit der Schii.digung 
der Leber abnimmt und mit der Restitution des Organes wieder ansteigt. FUr 
die Annahme, daB die Leber ein Organ der Fibrinogenbildung ist, sprechen ferner 
Untersuchungen von WHIPPLE und Mitarbeitern 2 iiber die Regeneration von 
Plasmaproteinen wie auch die Beobachtung von WOHLGEMUTH3, daB die Leber 
nach Unterbindung des PankreasausfiihFungsganges eine wesentliche Verande
rung ihres EiweiBstoffwechsels erfahrt, die eine reichliche Abgabe von Fibrinogen 
an das Blut zur Folge haben solI. 

Eigenschaften. Das Fibrinogen hat die allgemeinen Eigenschaften der 
Globuline, unterscheidet sich aber von anderen Globulinen durch folgendes. In 
feuchtem Zustande stellt es weiBe, zu einer zahen, elastischen Masse oder Kliimp
chen leicht sich zusammenballende, in verdiinnter Kochsalzlosung losliche FlOck
chen dar. Die Losung in NaCl von 5-10% koaguliert beim Erwarmen auf + 52 
a 550 C, und die kochsalzarme, auBerst schwach alkalische oder fast neutrale 

1 P. TH. MULLER, HOFMEISTERS Beitrage 8; MATHEWS, Amer. Journ. of Physiol. 3; 
NOLF, Bull. Aca.d. Roy. Belg. 1905 u. Arch. intern. d. Physiol. 3, 1905; LANGSTEIN u. M. 
MAYER, HOFMEISTERS Beitrage Ii; MORAWITZ u. RERN, Arch. f. expo Path. u. Pharm. 1i8; 
CoRIN u. ANsIAux, M.u,YS Jahresber. 24; JACOBY, Zeitschr. f. physioI. Chem. 30; DOYON, 
MOREL u. KAREFF, Compt. Rend. 140; DOYON, MOREL u. PEJU, Compt. rend. soc. bioI. 1i8; 
DOYON, CL. GAUTIER u. MOREL ebenda 82; DOYON, CL. GAUTIER u. MAWAS ebenda 84. 
B DOYON, MOREL U •• KAREFF, Journ. de PhysioI. 8 (1906); WHIPPLE u. HURWITZ, Journ. 
of expo Med. 13. VgI. auch WHIPPLE, Amer. Journ. of PhysioI. 33 und MEEK ebenda 30. 
WHIPPLE u. Mitarbeiter ebenda 47, 1i2 u. 1i8. 3 BerI. klin. Wochenschr. M. VgI. auch K. HI
RUMA, Biochem. Zeitschr. 139. 
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LOsung gerinnt bei + 56° Coder ganz derselben Temperatur, bei welcher das 
Blutplasma selbst gerinnt. Fibrinogenlosungen werden von einem gleichen 
Volumen gesattigter Kochsalzlosung gefallt, und von NaCI in Substanz im Uber
schusse konnen sie ganz vollstandig gefallt werden (Unterschied von Serum
globulin). Eine, mit moglichst wenig Alkali bereitete salzfreie Losung von Fi
brinogen gibt mit CaC~ einen bald unloslich werdenden kalkhaltigen Nieder
schlag. Bei Gegenwart von NaCI oder bei Zusatz von iiberschiissigem Ca~ 
tritt der Niederschlag nicht aufl. Von konzentrierter Fluornatriumlosung in 
geniigender Menge kann eine neutrale Fibrinogenlosung gefallt werden. Fibrino
gene aus verschiedenen Blutarten verhalten sich hierbei etwas verschieden. 
Die Fallung des Pferdeblutfibrinogens lost sich nacb HUISKAMP in NaCI-LOsung 
von 3-5% kaum bei Zimmertemperatur, dagegen bei 40--45° C. Sie lost sich 
ferner in Ammoniak von 0,05%, und nach Zusatz von 3-5% NaCI kann diese 
Losung neutralisiert werden Das so nach HUISKAMP 2 dargestellte Fibrinogen 
hat seine typischen Eigenschaften bewahrt. Von dem Myosin, welches bei etwa 
derselben Temperatur wie das Fibrinogen gerinnt, wie auch von anderen Eiweill
stoffen unterscheidet sich das letztere durch die Eigenschaft, unter gewissen 
Verhaltnissen in Faserstoff iibergehen zu konnen. Durch Ausfallung mit Wasser 
oder mit verdiinnter Saure wird es bald unloslich. Die spez. Drehung ist nach 
MrrTELBACH 3 fUr Fibrinogen aus Pferdeblut: (a) D = - 52,5°. Das Fibrinogen 
verschiedener Tierarten hat iibrigens nicht ganz dieselben Eigenschaften. 

Darstellung. Aus dem Salzplasma oder Oxalatplasma kann das Fibrinogen 
leicht nach dem von HAMMARSTEN ausgearbeiteten Verfahren, das von anderen spater 
mehr oder weniger modifiziert worden ist, dargestellt werden. Das Prinzip besteht 
darin, daB man das Fibrinogen aus dem Plasma mit dem gleichen Volumen gesattigter, 
kaIkfreier Chlornatriumlosung faUt, den Niederschlag in Chlornatriumlosung von 
etwa 8 % lOst, mit gesattigter Salzlosung wieder fallt und dieses Verfahren ein paar
mal wiederholt. Zuletzt wird mit Hille des in der ausgepreBten Fallung restierenden 
Chlornatriums in Wasser gelOst. Hierbei ist jedoch zu beachten, daB man das Oxalat. 
plasma erst dann verarbeiten soll, wenn es in der Kalte einen (proenzymhaltigen) 
Niederschlag abgesetzt hat, welcher abfiltriert werden muB. Tut man dies nicht, 
so erhalt man regelmaBig ein unreines Fibrinogen. Zur Entfernung des spater zu er· 
wahnenden Fibringlobulins kann man des oben genannten Verhaltens des Fibrinogens 
zu konzentrierter Fluornatriumlosung (nach HUISKAMP) sich bedienen. Statt mit 
Chlornatrlumlosung kann man auch mit Ammoniumsulfatlosung (1 Vol. gesattigter 
Losung auf 4 Vol. Oxalatplasma) das Fibrinogen ausfallen. Um ein von Prothrombin 
(vgI. unten) freies Fibrinogen zu erhalten, kann man nach BORDET und DELANGE 4 

das Oxalatplasma mit einer genugenden Menge von in Wasser aufgeschlemmtem 
Bariumsulfat (welches das Prothrombin adsorbiert) schutteln und dann mit gesattigter 
Chlornatriumlosung fallen. N ach BORDET kann man es auch mit einer dicken Emulsion 
von Caa(PO,)z behandeIn. Bisher kennt man aber kein Darstellungsverfahren, welches 
eine sichere Gewahr ffir die Reinheit des gewonnenen Fibrinogens leistet. 

Die Methoden zum Nachweis und zur quantitativen Bestimmung des Fibrinogens 
in einer FIUssigkeit grftnden sich im allgemeinen auf der Eigenschaft desselben bei 
Zusatz von ein wenig Blut, von Serum oder Fibrinferment Faserstoff zu liefern. Zur 
quantitativen Bestimmung hat REYE 5 die fraktionierte Fallung mit Ammonium
sulfat vorgeschlagen. Die Brauchbarkeit dieser Methode ist noch nicht hinreichend 
geprftft worden. Bezuglich der verschiedenen Methoden kann u. a. auf W. STAR· 
LINGER, Bioch. Zeitschr. 140 u. 142 und P. E. HOWE, Journ. of bioI. Chem. 57, hin. 
gewiesen worden. 

1 Vgl. O. HAMMABSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 22 und CRAMER ebenda 2 . 
2 HUISKAMP, Zeitschr. f. physiol. Chern. 44 (u. 46). Beziiglich des Fibrinogens wird im 
ubrigen auf die Aufsii.tze von HAMMARSTEN in PFLUGERS Arch. 19 u. 22 und Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 28 verwiesen. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 19. 'Annal. Instit. PASTEUR 26; 
s. auch BORDET, Compt. rend. BOC. bioI. 83. 5 W. REYE, Ober Nachweis und Bestimmung 
des Fibrinogens .. Inaug .. Dissert. StraBburg 1898. 
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Dem Fibrinogen schlieBt sich das Umwandlungsprodukt desselben, das 
Fibrin, nahe an. 

Fibrin oder Faserstoff nennt man denjenigen EiweiBstoff, welcher bei der 
.'Jog. spontanen Gerinnung von Blut, Lymphe und Transsudaten wie auch bei 
der Gerinnung einer Fibrinogenlosung nach Zusatz von Serum oder Fibrin
ferment (vgl. unten) sich ausscheidet. 

Wird das Blut wahrend der Gerinnung geschlagen, so scheidet sich der 
Faserstoff alB elastische, faserige Massen aus. Das Fibrin des Blutkuchens kann 
dagegen leicht zu kleinen, weniger elastischen und nicht besonders faserigen 
Kliimpchen zerriihrt werden. Bei der Gerinnung des klar zentrifugierten Oxalat
plasmas oder einer Fibrinogenlosung mit Thrombin, entstehen, wie SCHIMMEL
BUSCH alB erster, darauf STUBEL und spater auch andere! gezeigt haben, zuerst 
feine kristallahnliche Nadeln, die dann spater ein kristallinisches Gel bilden. 
Der gewohnliche, typische, faserige und elastische, nach dem Auswaschen weiBe 
Faserstoff steht beziiglich seiner Loslichkeit den koagulierten EiweiBstoffen 
nahe. In Wasser, Alkohol oder Ather ist er unloslich. In Salzsaure von 1 %0' 
wie auch in Kali- resp. Natronlauge von 1 %0 quillt er stark zu einer gallert
ahnlichen Masse auf, die bei Zimmertemperatur erst nach mehreren Tagen, 
bei Korpertemperatur zwar leichter, aber jedenfal1s auch nur langsam sich lOst. 
Bei der Losung in Alkali findet eine Denatmierung unter Ammoniakabspaltung 
statt. Von verdiinnten NeutralBalzlosungen kann der Faserstoff nach langerer 
Zeit bei Zimmertemperatur, bei 40 0 C vielleichter, gelost werden und die Losung 
findet, wieARTHus undHuBER und auchDAsTRE2 gezeigt haben, ohne Mitwirkung 
von Mikroorganismen statt. Dagegen ist hierbei eine Wirkung von proteolyti
schen, vielleicht von dem Fibrin mit niedergerissenen oder von eingeschlossenen 
Formelementen herriihrenden Enzymen (RULOT) 3 anzunehmen. M. ROSEN
MANN', welcher in neuerer Zeit diesen V organg naher studiert hat, nennt das 
Enzym Thrombolysin. LaBt man das Fibrin mit dem Blute, in welchem es 
entstanden ist, einige Zeit in Beriihrung, so wird es nach DASTRE 5 zum Teil ge
lost (Fibrinolyse). FUr eine genaue quantitative Bestimmung des Fibrins ist 
die Vermeidung dieser Fibrinolyse von Wichtigkeit (DASTRE). Es ist bemerkens
wert, daB eine starke Fibrinolyse im Blute bei akuter Phosphorvergiftung (JACOBY 
u. a.), nach Exstirpation der Leber (NOLF) und auch wenn die Gerinnungsfahig
keit des Blutes durch Albumoseeinspritzung in vivo aufgehoben worden ist (NOLF, 
RULOT) 6 auftreten kann. 

Fibrin und Salzlosung. Bei der Losung des Fibrins in Neutralsalzlosung 
entstehen nach GREEN und DASTRE 7 zwei Globuline, bei der Losung von leuko
zytenhaltigem Fibrin nach RULOT auch Albumosen (und Peptone). Das Fibrin 
zerlegt wie das Fibrinogen, infolge Verunreinigung mit Katalase, Hydroperoxyd, 
biiBt aber diese Fahigkeit durch Erhitzen oder durch Einwirkung von Alkohol ein. 

Das oben von der Loslichkeit des Faserstoffes Gesagte bezieht sich nur 
auf das typische, aus dem arteriellen Blute von Rindern oder Menschen durch 
Schlagen gewonnene, erst mit Wasser, dann mit Kochsalzlosung und zuletzt 
wieder mit Wasser gewaschene Fibrin. Das Blut verschiedener Tierarten liefert 
einen Faserstoff von etwas abweichenden Eigenschaften, und nach FERMI 8 lOst 
sich also beispielsweise das Schweinefibrin in Salzsaure von 5%0 viel leichter 
alB Rinderfibrin. Fibrine von ungleicher Reinheit oder von Blut aus verschie
denen GefaBbezirken stammend, konnen auch eine ungleiche Loslichkeit zeigen. 

1 C. SCHIMMELBUSCH, VmCHows Arch. 101; H. STii'BEL, PFLUGERS Arch. 106; W. H. 
HOWELL, Amer. Journ. of Physiol. 30; F. HEKlIIA, Biochem. Zeitschr. 73. B ARTHUS und 
HUBER, Arch. de Physiol. (5) 0; DASTRE ebenda. (5) 0,6 u. 7. 3 Arch. intern. de Physiol. 1. 
4 Biochem. Zeitschr. 112, 128, 129. 61. c. 8 JACOBY, Zeitschr. f. physiol. Chem. 30; NOLF, 
Arch. intern. de Physiol. 3; RULOT, 1. c. 7 GREEN, Journ. of Physiol. 8; DASTRE, 1. c. 
8 Zeitschr. f. BioI. 28. 
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Das dureh Sehlagen des Blutes gewonnene Fibrin ist stets von eingesehlossenen 
entfarbten.roten Blutkorperehen oder Resten davon wie aueh von lymphoiden Zellen, 
Enzymen und vielen anderen Stoffen verunreinigt. Reiner wird es aus filtriertem 
Plasma oder filtrierten Transsudaten gewonnen. 

Fibrinogengerinnung. Eine Fibrinogenlosung bnn bei Zimmertem
peratur bis zu beginnender Faulnis aufbewahrt werden, ohne die Spur einer Faser
stoffgerinnung zu zeigen. Wird dagegen in eine solche Losung ein mit Wasser 
ausgewaschenes Fibringerinnsel eingetragen oder setzt man ihr ein wenig Blut
serum zu, so gerinnt sie bald und kann einen ganz typischen Faserstoff liefern. 
Zur Umsetzung des Fibrinogens in Fibrin ist also die Gegenwart eines anderen, 
in den Blutgerinnseln und im Serum enthaltenen Stoffes erforderlich. Dieser 
Stoff, dessen Bedeutung fUr die Faserstoffgerinnung zuerst von BUCHANAN l 

beobachtet wurde, ist spater von .ALEX SCHMIDT2, welcher ihn von neuem ent
deckte, als "Fibrinferment" oder Thrombin bezeichnet worden. Die Natur 
dieses, wie man meistens annimmt, enzymartigen Stoffes ist nicht bekannt3• 

Auch nach moglichst sorgfaltiger Reinigung gibt es noch sehr schwache EiweiB
reaktionen, und man hat recht viel dariiber gestritten, ob es ein Globulin oder 
ein Nukleoproteid sei. Tatsache ist, daB man kriiftig wirkende Thrombinlosungen 
erhalten bnn, welche weder die Reaktionen der Globuline noch die der Nukleo
proteide geben. Das Fibrinferment entsteht nach PEKELHARING unter dem Ein
flusse von loslichen Kalksalzen aus einem, in dem spontan nicht gerinnenden 
Plasma vorhandenen Zymogen. Auch SCHMIDT nahm eine derartige Mutter
substanz des Fibrinfermentes im Blute an und er nannte sie Prothrombin. 
Die Ansicht, daB das Thrombin bei Gegenwart von Kalksalz aus einem Pro
thrombin entsteht, ist auch sehr allgemein angenommen. Bei der Entstehung 
des Thrombins sind indessen, wie unten bei Besprechung der Gerinnung des 
Blutes naher auseinander gesetzt werden soIl, die Verhaltnisse sehr kompli
zierter Art. 

Natur des Thrombins. Die Frage, ob die Umwandlung des Fibrinogens 
in Fibrin durch das Thrombin ein enzymatischer Vorgang sei oder nicht, ist noch 
eine offene. Zugunsten der Ansicht von der enzymatischen Natur des Thrombins 
hat man angefiihrt, daB das Thrombin, dessen optimale Wirkung bei etwa 40 0 C 
liegt, thermolabil ist. Dies ist insofern richtig, als es in Serum oder Plasma durch 
ziemlich kurzdauerndes Erwarmen auf 60--64 0 C unwirksam wird. Auf der an
deren Seite wird aber das etwas gereinigte Thrombin erst bei hoherer Temperatur 
70-75 0 unwirksam, und nach HOWELL und RETTGER" kann bei geniigender 
Reinheit seine wasserige Losung mehrere Minuten gekocht werden, ohne die 
Wirksamkeit einzubiiBen. Ein anderer Grund fiir die Enzymnatur des Thrombins 
ist der, daB es bei der Gerinnung weder verbraucht werden noch mit dem Sub
strate eine bestehende Verbindung eingehen, sondern nach Art eines Katalysa
tors wirken soIl. Diese Wirkungsart wird jedoch von anderer Seite geleugnet. 
Sowohl RETTGER 5 wie HOWELL haben gefunden, daB die Menge des Fibrins 
mit der Menge des Thrombins (allerdings nicht proportional) zunimmt, und mehrere 
Forscher sind der Ansicht, daB das Fibrin eine chemische Verbindung von Fibri
nogen und Thrombin ist. Hierzu ist jedoch zu bemerken, daB I Teil Thrombin 
(welches gewiB nicht rein ist) aus dem Fibrinogen reichlich 200 Teile Fibrin er
zeugen kann. J. W. BARRATT6 konnte sogar das Fibrinogen mit einem Schlangen
gift in der Relation 6000: 1 koagulieren, was nicht fiir eine chemische Verbindung 

1 London med. Gazette 1845, S. 617. Zit. Mch GAMGEE, Journ. of Physio!. 1879. 
2 PFLUGERS Arch. 6; femer: Zur Blutlehre 1892 und Weitere Beitrage zur Blutlehre 1895. 
3 V gl. PEXELIlARING, Untersuchungen liber das Fibrinferment. Verhandl. d. Kon. Akad. 
d. Wetens. Amsterdam 1892, Deel. 1, ebenda 1895 und Zentralbl. f. Physiol. 9; mit Hms
KAMP, Zeitschr. f. physio!. Chem. 39. 'HOWELL, Amer. Journ. of Physiol. 28 u. 32 und 
HARVEY, Lectures 1916-1917. Ser. xn. 5 Amer. Journ. of Physiol.24. 8 Bioch. Journ. 14. 
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zwischen Thrombin und Fibrinogen spricht. Ein naheres Eingehen auf diese 
VerhaItnisse kann jedoch erst spater (vgl. Blutgerinnung) geschehen. 

Die Geschwindigkeit der Gerinnung ist von der Thrombinmenge abhii.ngig, und man 
hat sogar ein Zeitgesetz fUr die Wirkung des Thrombins festzustellen versucht. Na.ch FuLD 
folgt die Wir~ des Thrombins wenigstens innerhalb gewisser Grenzen der SCHUTzschen 
Regel, und na.ch STROMBERG folgt das Thrombin in seiner Wirkung einem Zeitgesetz, welches 
wenigstens anfangs der SCHUTz-FuLnschen Regel entspricht, wahrend es mit steigender 
Verdiinnung immer mehr von derselben abweicht und zuletzt einen verhiiJtnismii.Jlig lang
samen, mehr regellosen Verlauf zeigt. MARTIN 1 hat in Versuchen mit Plasma und throm bin
haJtigem Schlangengift ein anderes Gesetz gefunden. Spater hat auch J. BARRATTI Formeln 
fUr die Wirkung des Thrombins auf Fibrinogen bei Gegenwart von Chlorkalzium angegeben. 
Bei der gegenwii.rtigen unklaren Lage dar ganzen Gerinnungsfrage ist aber der Wert solcher 
Formeln schwer zu beurteilen. 

Die Isolierung des Thrombins ist auf mehrere Weise versucht worden. 
Friiher wurde es oft nach der folgenden, von ALEx. SCHMIDT angegebenen Methode 
dargestellt. Man fii.llt Serum oder defibriniertes Blut mit dem 15-20fachen Volumen 
AIkohol und laBt es einige Monate stehen. Der Niederschlag wird dann abfiltriert 
und liber Schwefelsaure getrocknet. Aus dem getrockneten Pulver kann das Ferment 
mit Wasser extrahiert werden. Andere Methoden sind von HAMMARsTEN, PEKEL
HARING und HOWELL a beschrieben worden. Nach einem von HAMMARSTEN <I an
gegebenen Verfahren kann man kalkarme Thrombinlosungen darstellen, die nur 
0,3-0,4%0 feste Stoffe und etwa 0,0007%0 CaO enthalten, und nach HOWELLS 
Methode kann man eine Thrombinlosung erhalten, die frei von koagulablem Protein 
ist. Auch fUr die Darstellung des Prothrombins aus Blutplasma haben HOWELL und 
MELLANBY 6 Methoden ausgearbeitet. 

Fibrinbildung und Kalzium. Wird eine, wie oben angegeben dar
gestellte, salzhaltige Losung von Fibrinogen mit einer Losung von Thrombin 
versetzt, so gerinnt sie bei Zimmertemperatur mehr oder weniger rasch und liefert 
dabei ein ganz typisches Fibrin. AuBer dem Thrombin ist dabei jedoch auch die 
Gegenwart von Neutralsalz ein notwendiges Bedingnis, ohne welches, wie ALEX. 
SCHMIDT gezeigt hat, die Faserstoffgerinnung iiberhaupt nicht vonstatten geht. 
Die Gegenwart von loslichem Kalksalz ist dagegen nicht, wie man einige Zeit 
angenommen hat, eine unerlaBliche Bedingung fiir die Fibrinbildung, indem 
namlich das Thrombin auch bei Abwesenheit von mit Oxalat fallbarem Kalk
salz das Fibrinogen in typisches Fibrin umsetzt 4. Das Fibrin ist auch, wenn 
man von moglichst kalkarmen Fibrinogen- und Thrombinlos:ungen ausgeht. 
nicht reicher an Kalk als das verwendete Fibrinogen (HAMMARSTEN), und die 
Annahme, daB die Fibrinbildung mit einer Kalkaufnahme verbunden ist, hat 
also als nicht stichhaltig sich erwiesen. Die Menge Faserstoff, welche bei der 
Gerinnung entsteht, ist stets kleiner als die Menge Fibrinogen, aus welcher das 
Fibrin hervorgeht, und es bleibt dabei immer eine kleine Menge Proteinsubstanz 
in Losung zuriick. Es ist deshalb wohl auch moglich, daB die Faserstoffgerinnung, 
in "Obereinstimmung mit einer zuerst von DENIS ausgesprochenen Ansicht, ein 
Spaltungsvorgang sei, bei welchem das losliche Fibrinogen in einen unIoslichen 
EiweiBstoff, das Fibrin, welches die Hauptmasse darstellt, und eine losliche 
Proteinsubstanz, welche nur in geringer Menge gebildet wird, sich spaltet. Man 
findet in der Tat auch sowohl im Blutserum wie in dem Serum geronnener Fibri
nogenlosungen eine, bei etwa + 640 C gerinnende, globulinahnliche Substanz, 
die von IIAMMARSTEN Fibringlobulin genannt wurde. Diese Substanz scheint 
indessen, wie Untersuchungen von HUISKAMP gezeigt haben, schon im Plasma 
oder in mit Fluornatrium nicht gereinigten Fibrinogenlosungen neben dem 

1 MARTIN, Journ. of Physiol. 32; FuLn, HOFMEISTERS Beitrii.ge 2; STROMBERG, Bioch. 
Zeitschr. 37. 2 BARRATT, Bioch. Journ. 9. 3 HAMMARSTEN, PFIiUGERS Arch. 18, S. 89; PEKEL
RARING, 1. c.; HOWELL 1. c. 'VgI. HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 22, wo die Arbeiten 
von SCHMIDT und PEKELRARING zit. sind, und ebenda 28. 6 HOWELL, Amer. Journ. of Physiol. 
30; MELLANBY, Journ. of Physiol. 38. 
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Fibrinogen oder vielleicht in lockerer Verbindung mit demselben vorzukommen, 
und die Annahme, daB bei der Fibrinogengerinnung eine Spaltung stattfindetl, 
hat durch diesa Untersuchungen nicht an Wahrscheinlichkeit gewonnen. 

Uber die Enzymnatur des Thrombins und die enzymatische Natur der 
Fibrinbildung iiberhaupt ist man wie gesagt nicht einig, und es gibt mehrere 
Forscher, welche die Gerinnung als einen V organg ganz anderer Art bezeichnen. 
Ein naheres Eingehen auf diese Frage kann jedoch erst spater bei Besprechung 
der Blutgerinnung geschehen. 

NukIeoproteid. Diese Substanz, welche von PEKELlIARING und HUISKAMP aIs mit 
dem Prothrombin oder Thrombin identisch angesehen wurde, findet sich sowohl in dem Blut
plasma wie in dem Serum und wird aus dem letzteren regelmii.Big mit dem Globulin aus· 
gefii.llt. Es i1hnelt dem Globulin darin, daB es durch Si1ttigung mit Magnesiumsulfat voll
sti1ndig ausgesalzen werden bnn und bei der Dialyse nur unvollsti1ndig sich ausscheidet. 
Es wird viel schwerer a.Is Serumglobulin von iiberschiissiger, verdiinnter Essigsii.ure gelost 
und es gerinnt bei + 65 a 69° C. G. LIEBERMEISTER 2 fand in dem Nukleoproteide nur 0,08 
bis 0,09% Phosphor, was entschieden dafiir spricht, daB sein Nukleoproteid von anderem 
EiweiB stark verunreinigt war. Er fand die Substanz ebenfalls schwer loslich in Essigsi1ure, 
und diese Eigenschaft ist schon von PEKELlIARING aIs wichtiges Trennungsmittel des Proteides 
von den Globulinen benutzt worden. 

Serumglobuline (Paraglobulin KUHNE, fibrinoplastische Substanz 
ALEX. SCHMIDT, Serumkasein PANUM)3 kommen in Plasma, Serum, Lymphe, 
Trans- und Exsudaten, weiBen und roten Blutkorperchen und wwscheinlich 
in mehreren tierischen Geweben und Formelementen, wenn auch in kleiner Menge 
vor; sie gehen auch in mehreren Krankheiten in den Harn iiber. 

Das sog. Serumglobulin ist keine einheitliche Substanz, sondern ein Ge
menge von zwei oder mehreren Proteinsubstanzen, deren vollstandige und sichere 
Trennung voneinander noch nicht gelungen ist. In dem aus dem Blutplasma 
oder Blutserum durch Sattigung mit Magnesiumsulfat oder Halbsattigung mit 
Ammoniumsulfat erhaItlichen Globulingemenge finden sich namlich Nukleo· 
proteid, Fibringlobulin und das eigentliche Serumglobulin bzw. Ge
menge von Globulinen. 

Das N ukleoproteid ist schon oben abgehandelt worden. Das Fi b ringl 0 bulin, 
welches in dem Serum nur in geringer Menge vorkommt, kann durch NaCI voll
standig ausgefallt werden. Es hat die allgemeinen Eigenschaften der Globuline, 
unterscheidet sich aber von den Serumglobulinen durch eine niedrigere Gerinnungs
temperatur, 64-66 0 C, wie auch dadurch, daB es schon bei 28%iger Sattigung 
mit (NH4)2S04-Losung gefallt wird. 

Serumglobuline. Euglobulin und Pseudoglobin. Wird das durch 
Sattigung mit Magnesiumsulfat ausgeschiedene Globulin der Dialyse unterworfen, 
so scheidet sich, wie langst bekannt war und von MARcus weiter bestatigt wurde, 
nur ein Teil des Globulins aus, wahrend ein Rest in Losung bleibt und auch durch 
Saurezusatz nicht gefallt wird. Aus diesem Grunde sah sich auch MARcus 4 be
rechtigt, zwischen wasserloslichem und in Wasser nicht lOslichem Globulin zu 
unterscheiden. Spatere Untersuchungen von HOFMEISTER und PICK 5, PORGES 
und Spmo6, FREUND und JOACHIM7 haben die Frage weitergefiihrt, indem sie 
zeigten, daB das Globulin in noch weitere Fraktionen aufgeteilt werden kann, 
wenn auch die Schwierigkeiten einer genauen Trennung auBerordentlich groB 
sind. Als hauptsachlichstes Resultat ging aus diesen Untersuchungen hervor, 

1 VgI. HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 28; HEUBNER, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pharm. 49 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 40; HUISKAMP ebenda 44 u. 46. 2 HOFMEISTERS 
Beitri1ge 8; PEKELHARING und HUISKAMP 1. c., FuBnote 3, S. 203. 3 KfuINE, Lehrb. d. physiol. 
Chem. Leipzig 1866-68; AL. SCHMIDT, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1861 u. 1862; PANUlII, 
VIRCHOWS Arch. 3 u. 4. 'Zeitschr. f. physio1. Chem. 28. 5 HOFMEISTERS Beitra.ge 1. 
I Ebenda 3. 7 Zeitschr. f. physiol. Chem. 36. 
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daB man jedenfalls zwischen wasserunloslichem, leichter fallbarem und wasser
loslichem, schwerer fli.llbarem Globulin unterscheiden kann. Das erstere, welches 
schon bei der Dialyse wie bei Zusatz von wenig Saure und Verdiinnung mit Wasser 
sich ausscheidet, wird als Euglobulin bezeichnet, und das letztere, welches 
unter den genannten Verhaltnissen nicht und von Ammoniumsulfat schwerer ge
fallt wird, hat man Pseudoglobulin genannt. Das in Wasser nicht lOsliche. 
durch Ammoniumsulfat bis zu l/a-Sattigung fallbare Euglobulin enthalt etwa. 
0,1 % Phosphor und verhalt sich wie ein Lezithalbumin. Das wasserlosliche 
Pseudoglobulin, welches erst bei 1/2-Sattigung mit Ammoniumsulfat gefallt wird. 
hat man phosphorfrei gefunden. 

Inwieweit diese zwei Hauptfraktionen weiter in verschiedener Weise auf
geteilt werden konnen, ist von untergeordnetem Interesse, da es sehr unsicher 
ist, ob die verschiedenen Fraktionen auch verschiedene Proteine reprasentieren. 
Die Frage, ob die Eu- und Pseudoglobulinfraktionen wirklich verschiedene Glo
buline enthalten, war schon durch die Untersuchungen von H. CmOK und HART
LEyl etwas zweifelhaft geworden, und in neuester Zeit hat H. E. WOODMAN 2 

gefunden, daB die beiden Globuline zu dem von il}.m angegebenen Razemisierungs
verfahren so ahnlich sich verhalten, daB er sie als identische Stoffe betrachtet. 

Man darf iibrigens nicht iibersehen, daB die Globulinfraktionen stets von anderen Serum
bestandteilen, welche die Loslichkeit und FiUlbarkeit wesentlich beein£lussen konnen, ver
unreinigt sind. So kann, wie HAMMARSTEN 3 gezeigt hat, ein wasserlosliches Globulin durch 
geeignete Reinigung in ein wa.sserunlosliches umgewandelt werden, und umgekehrt geht das 
wasserunliisliche Globulin bisweilen an der Luft in ein wa.sserlosliches iiber. Ein in Neutra.l
sa.lzlOsung unlOslicher EiweiBstoff, wie das Ka.sein, kann auch na.ch HAMMARSTEN durch 
Verunreinigung mit Serumbestandteilen die Loslichkeit eines Globulins annehmen, und 
endlich hat K. MORNER' gezeigt, daB eine Verunreinigung des Serumglobulins mit Seifen 
die Fii.llbarkeit desselben wesentlich verii.ndem kann. 

Die Existenz eines besonderen Pseudoglobulins1 Die Frage, ob es 
iiberhaupt ein wasserlOsliches Globulin, ein wahres Pseudoglobulin, gibt oder 
nicht, ist durch WOLFG. PAULI5 in iiberzeugender Weise entschieden worden. 
Durch sorgfaltige "Elektrodialyse" hat· er alles Salz aus der Losung bis nahe 
zur Leitfahigkeit des reinen Wassers entfernen konnen, und in dieser Weise ist 
es ibm gelungen, aus dem Blutserum vollstandig globulinfreie Ltisungen von 
Serumalbumin zu gewinnen. Man kann also im Serum zwei scharf charakteri
sierte EiweiBfraktionen, namlich in Wasser unlosliches Globulin und darin lOs
liches Serumalbumin, unterscheiden. Inwieweit die Globulinfraktion nur ein 
Globulin enthalt, dessen Loslichkeit und Fallbarkeit mit wechselnden Mengen 
von Verunreinigungen sich andert, oder aus einem Gemenge von Globulinen be
steht, mag vorlaufig dahingestellt sein. Aus praktischen Griinden diirfte es jedoch 
angemessen sein, zwischen dem leichter (dem Euglobulin) und dem schwerer 
fallbaren (dem Pseudo-) Globulin fortwahrend zu unterscheiden. Beide Globulin
fraktionen, wie man sie bisher in verschiedenem Grade von Enzymen, Antienzymen, 
Toxinen, Immunkorpern und anderen unbekannten Stoffen verunreinigt er
halten hat, zeigen, abgesehen von der obengenannten verschiedenen Loslichkeit 
und Fallbarkeit, etwa dasselbe Verhalten. 

Eigenschaften der Globuline. Infeuchtem Zustande stellt das Globulin
gemenge eine schneeweiBe, feinflockige, gar nicht zahe oder elastische Masse dar, 
welche regelmaBig Thrombin enthalt und dementsprechend eine Fibrinogen
losung zum Gerinnen bringt. Die neutral reagierenden Losungen werden von 
NaCI, bis zur Sattigung eingetragen, nur unvollstandig und von dem gleichen 
V olumen gesattigter Kochsalzlosung gar nicht gefallt. Ebenso werden sie durch 
Dialyse oder durch Saurezusatz nur teilweise gefallt. Durch Sattigung mit 

1 Bioch. Joum. 8. 2 Ebenda n. 3 Ergebn. d. Physiol. 1. Abs. 1. 'Zeitschr. f. physiol. 
Chem.34. 6 KIin. Wochenschr. 3, Nr. 1. 
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Magnesiumsulfat oder Halbsattigung mit Ammoniumsulfat kann man dagegen 
in gereinigten Losungen eine vollstii.ndige Ausfii.llung bewirken. Die Gerinnungs
temperatur ist bei einem Gehalte der Losung an 5-10% NaCl 69-76 0, am 
oftesten aber etwa + 75° C. Die spez. Drehung in salzhaltiger Losung ist fiir 
Serumglobulin aus Rinderblut nach FREDERICQl (a) D = - 47,8°. Die ver
schiedenen Globulinfraktionen unteracheiden sich hinsichtlich Gerinnungstem
peratur, spez. Drehung, Brechungskoeffizient (REISS) 2 und elementarer Zusammen
setzung nicht wesentlich voneinander. Nach OBERMAYER und WILLHEIM 3 sollen 
sie indessen Verschiedenheiten, betreffend das Aminoindex, zeigen. Die mittlere 
Zusammensetzung ist nach lliMMABsTEN C 52,71, H 7,01, N 15,85, S I,ll 0/0' 

K. MORNER 4 fand 1,02% Gesamtschwefel und 0,67% bleischwarzenden Schwefel. 
Das Serumglobulin enthii.lt, wie K. MORNER zuerst gezeigt hat, eine ab

spaltbare Kohlehydratgruppe. LANGSTEIN 5 hat aus dem Blutglobulin mehrere 
Kohlehydrate erhalten, namlich Glukose, Glukosamin und Kohlehydratsauren 
unbekannter Art. Inwieweit diese, nur in sehr kleiner Menge gefundenen Kohle
hydrate von dem Globulin oder von anderen beigemengten Stoffen herriihren, 
steht noch dahin. Nach ZANETTI und nach BYWATERS enthalt das Blutserum 
ein Glykoproteid, "Seromukoid", und .die Untersuchungen von EICHHOLZ6 

sprechen ebenfalls dafiir, daB die Globuline von einem Glykoproteide verun
reinigt sein konnen. Nach LANGSTEIN ist dagegen der Zucker nicht dem Globulin 
nur beigemengt, sondern er ist in ihm in gebundener Form, wahrscheinlich in 
lockerer Bindung, enthalten. 

Das "Euglobulin" kann verhiiJ.tnismaBig leicht aus Blutserum durch Neutrali. 
sation oder schwaches Ansauern desselben mit Essigsaure und darauffolgende Ver
diinnung mit 10-20 Vol. Wasser als eine feinflockige FiiJ.lung ausgeschieden werden, 
die durch wiederholte Auflosung mid Fallung weiter gerein"igt wird. Sehr schwierig 
und miihsam ist dagegen die Trennung des EuglobuIins und Pseudoglobulins, wenn 
man das fraktionierte FiiJ.len mit Ammoniumsulfat benutzt (vgl. hieruber die Arbeiten 
von HASLAM, Journ. of Physiol. 32 u. 44 und Bioch. Journ. 7). 

Das aus Blutserum dargestellte Serumglobulin ist stets von Thrombin ver
unreinigt. Ein von Fibrinferment nicht verunreinigtes Serumglobulin kann aus 
fermentfreien Transsudaten, wie bisweilen aus HydrozeleflUssigkeiten, dargestellt 
werden, was also zeigt, daB Serumglobulin und Thrombin verschiedene Stoffe sind. 
Zum Nachweise und zur quantitativen Bestimmung des Serumglobulins hat man 
die AusfiiJ.lung mit Magnesiumsulfat bis zur Sattigung (HAMMARSTEN) oder mit dem 
gleichen Volumen einer gesattigten neutralen AmmoniumsulfatlOsung (HOFMEISTER 
und KAUDER und POHL)7 benutzt. Diese Methode scheint indessen, infolge der Unter
suchungen von WIENERS nur bei genugender Verdiinnung des Serums mit Wasser 
brauchbar zu sein. Auch andere Metnoden sind vorgeschlagen worden. 

Serumalbumine finden sich in reichlicher Menge in Blutserum, Blutplasma, 
Lymphe, Ex- und Transsudaten. Wahrscheinlich finden sie sich auch in anderen 
tierischen Fliissigkeiten und in Geweben. Dasjenige Eiweill, welches unter patho
logischen Verhaltnissen in den Harn iibergeht, besteht zu groJ3em, oft zum groBten 
Teil aus Serumalbumin. 

Das Serumalbumin scheint ein Gemenge von mindestens zwei Eiweillstoffen 
zu sein. Die Darstellung von kristallisiertem Serumalbumin (aus Pferdeblut
serum) ist zum ersten Male GURBER gelungen. Aus anderen Blutsera kristallisiert 

1 Bull. Acad. Roy. belg. (2), liO. Vgl. iiber das Serumglobulin im iibrigen HAlIIMARSTEN, 
PFLUGERS Arch. 17 u. 18 und 1. c. Ergebn. d. PhYSiol. I. 2 HOFlllEISTERS Beitrage 1_ 
3 Bioch. Zeitschr. liO. 4 Zeitschr. f. physiol. Chern. 34. 5 MORNER, Zentralbl. f. Physiol. 7; 
LANGSTEIN, Miinch. med. Wochenschr. 1902, S. 1876; Wien. Sitz.-Ber. 112, Abt. lIb, 1903. 
Monatsh. f. Chern. 2li, HOFlllEISTERS Beitrage 6 und Bioch. Zeitschr. 127; vgl. im iibrigen 
FuBnote 5, S. 66. 6 ZANETTI, Chern. Zentralbl. 1898, 1, S. 624; BYWATERS, Journ. of Physiol. 31) 
und Bioch. Zeitschr. 10; EICHHOLZ, Journ. of Physiol. 23. 7 HAlIIMARSTEN 1. c.; HOF
MEISTER, KAUDER und POHL, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 20. S Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 74. 
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es schwer (GATIN-GRUZEWSKA). Selbst aus dem Pferdeblutserum wird aber 
immer nur ein Teil, nach ROBERTSON l nicht mehr als 40%, des Albumins in Kri
stallen erhalten, und es ist also wohl moglich, daB das amorphe, von Ammonium
sulfat etwas schwerer fallbare Albumin ein zweites Serumalbumin reprasentiert 
(MAxmOWITSCH). Nach den Angaben von GURBER und MICHEL schien es, als 
ware auch das kristallisierende Serumalbumin ein Gemenge, was indessen von 
SCHULZ, WICHMANN und KruEGER auf Grund ihrer Beobachtungen verneint 
wird 2. Wie es in dieser Hinsicht mit der amorphen Fraktion des Serumalbumins 
sich verhalt, steht noch dahin. Auf Grund der verschiedenen Gerinnungstem
peraturen glaubte HATJ.IBURTON drei verschiedene Albumine in dem Blutserum 
annehmen zu konnen, eine Annahme, die indessen von mehreren Seiten und 
neuerdings von HOUGARDY bestritten worden ist. Auf der anderen Seite sprechen 
sowohl altere Untersuchungen von KAUDER wie neuere von ()PPENHEIMER 3 

fur die nicht einheitliche Natur der Serumalbumine, und diese Frage ist also 
noch eine offene. 

Das kristallisierte Serumalbumin diirfte eine Verbindung mit Schwefel
saure sein (K. MORNER, INAGAKI). Das aus der wasserigen Losung der Kristalle 
mit Alkohol koagulierte Albumin hat f~st dieselbe elementare Zusammensetzung 
(MICHEL) wie das aus Pferdeblutserum dargestellte, amorphe Albumingemenge 
(HAMMARSTEN und K. STARKE)'. Die mittlere Zusammensetzung war C 53,06, 
H 6,98, N 15,99, S 1,84%. K. MORNER fand in dem kristallisierten Albumin 
nach Entfernung der Schwefelsaure 1,73 0/ 0 Gesamtschwefel, der nach ihm wahr
scheinlich nur als Zystin vorhanden ist. Aus kristallisiertem Serumalbumin 
hat LANGSTEIN 5 ein stickstoffhaltiges Kohlehydrat (Glukosaroin) abspalten 
konnen. Die Menge war indessen so gering, daB es fraglich bleibt, ob das Kohle
hydrat nicht von einer' Verunreinigung herriihrt. Fiir eine solche Auffassung 
spricht entschieden der Umstand, daB ABDERHALDEN, BERGELL und DORPING
RAUS 8 ein ganz kohlehydratfreies Serumalbumin darstellen konnten, welches die 
auBerst empfindliche Kohlehydratreaktion von MOLISCH nicht gab. FUr die 
spez. Drehung des kristallisierten Serumalbumins aus Pferdeserum fand MICHEL 
(a) D = - 61-61,2 0, MAxmOWITSCH dagegen (a) D = - 47,47 0• 

Das kristallisierte und amorphe Serumalbumin zeigt in wasseriger Losung 
die gewohnlichen Albuminreaktionen. Die Gerinnungstemperatur liegt in 1 %iger 
Losung des salzarmen Albumins etwa bei 500 0, steigt aber mit dem Kochsalz
gehalte. Die salzhaltige Losung des aus Serum ausgefallten Gemenges gerinnt 
gewohnlich bei 70-850 0; die Gerinnungstemperatur hangt aber wesentlich von 
Salzgehalt und Reaktion abo Eine moglichst salzfreie Losung gerinnt aber weder 
beim Kochen noch nach Zusatz von Alkohol. Nach Zusatz von ein wenig Koch
salz gerinnt sie dagegen in beiden Fallen 7 • 

Zur DarBtellung des Serumalbumingemenges, also des Gesamtalbumins, ent
fernt man erst das Globulin durch Halbsattigung des Serums mit AmmoniumBulfat 
und faUt dann das Serumalbumin durch Sattigung mit dem SaIze aus, lOst die aus
gepreBte FaUung in Wasser und entfernt das Salz durch DiaIYBe. DaB kristallisierte 
Serumalbumin erhalt man aus dem durch halbe Sattigung mit AmmoniumBulfat 
von Globulin befreiten Serum durch Zusatz von mehr SaIz bis zur Triibung und wei
teres Verfahren, wie in den Arbeiten von GURBER und MICHEL naher angegeben ist. 

1 Journ. of bioI. Chem. 13. 2 Beziiglich der Literatur iiber kristallisiertes Serum
albumin vgl. man SOHULZ, Die Kristallisation von Eiweillstofien, Jena 1901; MAxIMo
WITSCH, MALyS Jahresb. 31, S. 35 und E. MOLLENHOFF, Zeitschr. f. BioI. 79. 3 HALLIBURTON, 
Journ. of Physio!. 0 u. 7; HOUGARDY, Zentralbl. f. Physiol. 10, S. 665; OPPENHEIMER, 
Verh. d. physiol. Gesellsch. Berlin 1902. 4 MICHEL, Verh. d. phys.-med. Gesellsch. zu Wiirz
burg 29, Nr. 3; K. STARKE, MALys Jahresb. 11; K. MORNER 1. c.; lNAGAXI, Bioch. Zentralbl. 4, 
S.515. 5 K. MORNER 1. c.; LANGSTEIN, HOFMEISTERS Beitrage 1. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 
41. 7 V'ber die Beziehungen der Neutralsalze zur Hitzegerinnung vgl. man: J. STARKE, Sitz.
Ber. d. Gesellsch. f. Morphol. u. Physiol. in Miinchen 1897. 
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Durch Ansauem mit Essigsaure oder Schwefeisaure 1 kann die Kristallisation wesent
lich beschleunigt werden. Die Menge des Serumalbumins wird gewohnlich als Differenz 
zwischen dem Gesamteiweill und dem Globulin berechnet. Mehrere Methoden zur 
quantitativen Bestimmung der GlobuIine und Albumine im Blutserum auf refrakto
metrischem Wege hat man auch angegeben. 

ttbersicht der element&ren Zusammensetzung der oben geschiiderten und besprochenen 
Eiweillstoffe (aus Pferdeblut). 

C H N S 0 
Filfrinogen . . 52,93 6,90 16,66 1,25 22,26 (HAMMARSTEN) 
Fibrin • • . . 52,68 6,83 16,91 1,10 22,48 
Fibringlobulin . 52,70 6,98 16,06 " 
SerumgIobulin 52,71 7,01 15,85 I,ll 22,32 " 
Serumalbumin 53,08 7,1 15,93 1,9 21,86 (MICHEL). 

In dem Blutserum sind von mehreren Forschern albumoseahnliche Sub
stanzen gefunden worden, und NOLF2 hat gezeigt, daB nach reichlicher Ein
fiihrung von Albumosen in den Darm solche in das Blut iibergehen. L. BOR
CHARDT 3 hat ferner nachweisen konnen, daB nicht nur nach Einfiihrung von 
Elastinalbumose per os, sondern auch nach Verfiitterung von nicht iiberreich
lichen Mengen Elastin bei Hunden eine Albumose, das Hemielastin, in das Blut 
iibergeht und sogar mit dem Harne ausgeschieden werden kann. Inwieweit 
aber Albumosen unter gewohnlichen Verha.ltnissen zu den normalen Blutbestand
teilen gehOren, ist Gegenstand sehr strittiger Ansichten. Die Schwierigkeit, diese 
Frage sicher zu entscheiden, liegt darin, daB bei der EnteiweiBung einerseits 
kleine Mengen albumoseahnlicher Substanz aus anderen Proteinstoffen (nament
lich aus dem Globin des Blutfarbstoffes) entstehen und anderseits umgekehrt 
von anderen Stoffen vielleicht mit ausgefallt werden konnen. Die Frage nach 
dem physiologischen Vorkommen von Albumosen im Blute bzw. im Plasma 
muB man also als eine noch offene lassen, wenn auch in neuerer Zeit einige Forscher 
fiir ein solches V orkommen eingetreten sind 4. 

In naher Beziehung zu den "Albumosen" steht vielleicht das schon oben 
genannte, von ZANETTI entdeckte und besonders von BYWATERS studierte Glyko
proteid, "Seromukoid", welches in siedendem Wasser 16slich und von Alkohol 
fallbar ist. Das Seromukoid enthalt nach BYWATERS 5 11,6% N, 1,8% S und 
liefert rund 25% Glukosamin. Seine Menge im Blute ist 0,2-0,9%0' 

Das Blutserum. 
Wie oben gesagt, ist das Blutserum die klare Fliissigkeit, welche aus dem 

Blutkuchen bei der Zusammenziehung desselben ausgepreBt wird. Von dem 
Plasma unterscheidet sich das Blutserum in mehreren Hinsichten, aber haupt
sachlich durch die Abwesenheit von Fibrinogen und die Gegenwart von reich
lichen Mengen von Fibrinferment. 1m iibrigen enthalten Blutserum und Blut
plasma, qualitativ genommen, im wesentlichen dieselben Hauptbestandteile. 

Das Blutserum ist eine klebrige Fliissigkeit, welche gegen Lackmus ein wenig 
starker alkalisch als das Blutplasma reagiert; PH = 7,4-7,7. Das spezifische Ge
wicht ist beirn Menschen 1,020-1,032, irn Mittel 1,028 und L1 als Mittel = 0,560°. 
Die Farbe ist oft starker oder schwacher gelblich, beim Menschen blaBgelb mit 
einem Stiche ins Griinliche, beim Pferde oft bernsteingelb. Das Serum ist ge
wohnlich klar; nach der Mahlzeit kann es jedoch, je nach dem Fettgehalte der 
Nahrung, opalisierend, triibe oder milchig weill sein. Die Viskositat des normalen 
Menschenserums ist etwa 1,8-2,1 bei 38° C. 

1 Vgl. HOPKINS und PINKUS, Journ. of Physiol. 23; KRIEGER, ttber Darstellung kristaI
linischer tierischer Eiweillstofie, Inaug.-Dissert. StraBburg 1899. 2 Bull. Acad. Roy. Belg. 
1903 u. 1904. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 51 u. li7. 'Man vgl. ABDERHALDEN, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. lil und Bioch. Zeitschr. 8 u. 10 und E. FREUND ebenda 7 u. 9, wo man auch 
die iiJtere Literatur findet. Unter neueren Arbeiten vg!. man: ERIK WOLFF (Ref. in .Ber. d. ges. 
,Physio!. 11 und CR. ACHARD und E. FEUILLIE (Compt. r. soc. bioI. 83). 6 Bioch. Zeitschrift lIi. 

Hammarsten, Physioiogische Chemie. Elfte Auflage. 14 
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AuBer den Proteinstoffen ist im Blutplasma oder Blutserum eine groBe An
zahl von anderen Bestandtellen gefunden worden, die in dem Abschnitte des Ge
samtblutes etwas ausfiihrlicher besprochen werden sollen. Aus dem Grunde 
konnen nur die wichtigsten bier aufgezahlt oder kurz erwahnt werden. 

Fett kommt in etwas wechselnder Menge sowohl als Neutralfett wie als 
Fettsauren resp. Seifen. selbst im niichternen Zustande, vor, und die Menge 
ist nach Aufnahme von fettreicher Nahrung mehr oder weniger stark vermehrt. 
Zu den Lipoiden gehoren ferner Phosphatide, die wenigstens zum Tell an 
EiweiB gebunden sind, und Cholesterin, welches in dem Serum bzw. Plasma 
hauptsachlich als Cholesterinester vorkommt. Auch Glyzerin hat man im Serum 
gefunden (NICLOUX, TANGL und ST. WEISER)l. Die nach Saponifikation samt
licher Lipoide erhaltenen Fettsauren bestehen nach BLOOR II beim Schwein, 
Ochsen, Schaf und Hund zu etwa 70% aus fliissigen Fettsauren mit hoher Jod
zahl, Minimum llS (beim Schaf) und Maximum 159 (beim Hunde). Diese Fett
sauren sollen zum groBen Tell an Cholesterin gebunden sein. Das Unverseifbare 
(fast nur Cholesterin) betrug 33-43% von den Gesamtlipoiden. 

Zucker ist als physiologischer Bestandtell im Plasma und Serum vorhanden, 
und nach den Untersuchungen von vielen Forschern ist dieser Zucker Glukose. 
1m Blutserum wie in Transsudaten und Exsudaten hat ferner STRAUSS Fruktose 
nachweisen konnen. Dagegen ist die Frage nach dem V orkommen von anderen 
Zuckern im Blutserum, wie Isomaltose (PAVY und SIAu)' und Pentose (LEPINE 
und BOULUD), noch eine offene. DaB wenigstens ein bedeutender Tell des Zuckers 
durch Dialyse aus dem Blute entfernt werden kann und also wahrscheinlich in 
frei gelOstem Zustande darin sich vorfindet, haben AsHER und ROSENFELD und 
in noch mehr iiberzeugender Weise MICHAELIS und RONA 8 gezeigt. Diese Be
obachtung schlieBt aber nicht die Moglichkeit aus, daB ein anderer Tell von EiweiB 
gebunden isk Nach S. RUSZNYAK und G. HETENYI" soIl ein klehier Tell des 
Zuckers in kolloidaler Bindungsform vorkommen. Eine fortgesetzte Priifung 
dieser Frage ist jedoch erwiinscht. AuBer dem Zucker enthaIt das Serum (bzw. 
das Blut) auch andere reduzierende Stoffe, welche die sog. Restreduktion be
dingen. Zu der Frage von diesen Stoffen wie auch von dem sog. virtuellen Zucker, 
der Glykolyse und der Menge des Zuckers im Serum bzw. Blute wollen wir spater 
zuriickkommen. Dasselbe gilt auch von den gepaarten Glukuronsauren. 

Enzyme. Das Blutplasma und das Serum, wie auch die Lymphe, enthalten 
Enzyme verschiedener Art. Unter den am meisten studierten Enzymen mogen 
hier die folgenden erwahnt werden, namlich sowohl Diastase, welche Starke 
und Glykogen in Maltose, bzw. Isomaltose iiberfiihrt, wie auch Maltase. welche 
jedoch vielleicht nicht bei allen Saugetieren vorkommt 5• Die Diastase, deren 
Menge im Blute verschiedener Tiere eine sehr wechselnde ist, scheint wenigstens 
zu groBem Tell von der Pankreasdriise zu stammen. sie kann aber auch von 
anderen Organen und nach HABERLANDT 6 auch von den Leukozyten herriihren. 
1m Serum hat man auch Lipase oder Esterase nachgewiesen. Das Vorkommen 
von Lipasen, welche sowohl Mono- wie Tributyrin und Triglyzeride anderer 
fliichtigen Fettsauren spalten, kann nicht bezweifelt werden. 

Zu den im Serum gefundenen proteolytischen Enzymen gehoren angeblich 
Pepsin, ferner nach HEDIN 7 sowohl primare wie sekundare Proteasen, welche 
von den verschiedenen EiweiBfraktionen in ungleichem Grade mit niedergerissen 
werden, weiter die von ABDERHALDEN 8 und Mitarbeitern studierten polypeptid-

1 NICLOUX, Compt. rend. soc. bioI. 1'iIi; TANGL und WEISER, PFI;UGERS Arch. 110. 
2 Journ. of bioI. Chem. 06 u. 09. 3 STRAUSS, Fortschr. d. Moo. 1902. PAVY und Suu. 
Journ. of PhysioI. 26; LEPINE et BOULUD, Compt. rend. 133, 130, 136 u. 143; ROSENFELD, 
ZentralbI. f. PhysioI. 19, S. 449. AsHER, Bioch. Zeitschr. 3; MICHAELIS und RONA ebenda.14. 
, Ebenda. 113 u. 121. 5 VgI. A. COMPTON, Bioch. Journ. 10 u. 17. 6 PFLUGERS Arch. 132. 
7 ZeitBchr. f. physiol. Chem. 104. 8 Ebenda. 01, 03, 00. 
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spaltenden Enzyme, uJ}.d ferner Chymosin und Nuklease. AuBer den nun 
genannten Enzymen, dem Thrombin und dem spater zu erwahnenden glyko
lytischen Enzyme hat man in Blut oder Blutserum auch Oxydase, Per
oxydase und Katalase gefunden. Das Serum enthalt auBerdem Antienzyme 
oder jedenfalls die Enzymwirkungen hemmende, Stoffe. Es ist nicht notig auf 
diese Stoffe, welche in anderen Kapiteln abgehandelt werden, hier des lliiheren 
einzugehen, und dasselbe gilt von den vielen, noch nicht chemisch charakterisier
baren Stoffen, die man Toxine und Antitoxine, Immunkorper, Alexine, 
Hamolysine, Zytotoxine usw. genannt hat und die schon in Kapitel 1 be
sprochen worden sind. Diese Enzyme, Antienzyme und iibrigen, oben aufgezahlten 
Stoffe werden im allgemeinen mit dem Globulin und mehr selten mit dem 
Albumin ausgefallt, verhalten sich aber insoferne verschieden, ala einige von 
der Euglobulin-, andere von der Pseudoglobulinfraktion mit niedergerissen 
werden. 

Reststickstoffsu bstanzen. Die nicht eiweiBartigen, stickstoffhaltigen 
Bestandteile des Serums sind in neuerer Zeit Gegenstand zahlreicher und ein
gehender Untersuchungen von einer groBen Anzah! von Forschern gewesen. 
Diese Substanzen reprasentieren den sog. Reststickstoff, d. h. denjenigen 
Stickstoff, welcher nach vollstandiger Entfernung der koagulablen Protein
stoffe noch in der filtrierten Losung zuriickbleibt. Als Reprasentanten des Rest
stickstoffes sind viele schon langst bekannte Serumbestandteile, in erster Linie 
der Harnstoff zu nennen. Hierher gehoren ferner Kreatin, Kreatinin, 
Harnsaure, Purinbasen, Allantoin, Karbaminsaure, Ammoniak, 
Hippursaure und Indikan. Uber das Vorkommen von Aminosauren liegen 
mehrere altere Untersuchungen vor, welche ein solches Vorkommen sehr wahr
scheinlich machten, und es gelang auch BINGEL l , das Vorhand\lnsein von Glykokoll 
im normalen Rinderblute beweisen zu konnen. Den entscheidenden Beweis ffir 
das Vorkommen von Aminosa uren in Blut und Blutserum unter physiologischen 
VerhaItnissen hat indessen ABDERHALDEN2 geliefert Durch Verarbeitung von 
groBen Mengen Blut oder Serum in verschiedener Weise, auch durch Dialyse. 
gelang es ihm namlich, samtliche als Bausteine des EiweiBes bekannten Amino
sauren aus dem Blute zu gewinnen. Die obengenannten, den Reststickstoff 
reprasentierenden Stoffe und deren Mengenverhaltnisse sollen in dem Abschnitte 
Gesamtblut weiter besprochen werden. 

Die Farbstoffe des Blutserums sind verschiedener Art. 1m Pferdeblut
serum kommt neben anderem Farbstoff oft, wie HAMMARSTEN als erster zeigte, 
Biliru bin vor, welches nach A. RANC sogar der einzige Farbstoff des Serums 
bei diesem Tiere sein solI. Derselbe Farbstoff kommt, wenn auch in nur geringer 
Menge, bisweilen im Serum von anderen Tieren und auch von Menschen, nach 
BIFFI und GALLI 3 und anderen besonders reichlich im Blute von Neugeborenen, 
vor. Nach HYMANS V. D. BERGH ist er ein regeImaBiger Bestandteil des Menschen
blutplasmas und kann in demselben unter pathologischen VerhaItnissen in zwei 
verschiedenen Formen auftreten (vgl. Kapitel8, Bilirubin, Diazoreaktion). Urobilin 
ist nach AUCHE, ROTH und HERZFELD kein physiologischer Serumfarbstoff_ 
Urobilinogen solI nach HILDEBRANDT' in seltenen Fallen vorkommen konnen, 
und beim Stehen des Blutes kann in solchen Fallen U r 0 bilin aus ihm entstehen. 
Der gelbe Farbstoff des Serums gehort sonst der Gruppe der Luteine an, welche 
oft auch Lipochrome oder Fettfarbstoffe genannt werden. Dieser gelbe Farbstoff 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 07. 2 Ebenda 88. 3 HAMMABSTEN, MALys Jahresb. 8 
(1878); RANC, Compt. rend. soc. bioI. 62; L. S. HA.NNEMA., MALyS Jahresb. 40; BIFF! UIld 
GALLI, Journ. de Physiol. et Pathol. 9 (1907). 'AuCHE, Compt. rend. soc. bioI. 67; O. ROTH 
UIld E. HERZFELD, Deutsch. med. Wochenschr. 37; W. HILDEBRANDT, Miinch. med. 
Woohenschr. 07. 

14* 
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stammt wenigstens bei Pflanzenfressern, aber auch beim Menschen, haupt
sachlich von der Nahrung her und besteht aus wechselnden Mengen Karotin 
und Xanthophyll. 

Die Mineralstoffe sind im Serum und im Blutplasma qualitativ, aber 
nioht quantitativ, dieselben. Ein Teil des Kalziums, des Magnesiums und der 
Phosphorsaure wird namlich bei der Gerinnung mit dem Faserstoffe ausgeschieden. 
Mittelst Dialyse k6nnen im Serum Chlornatrium, welches die Hauptmasse oder 
'60-70 0/ 0 samtlicher Mineralstoffe des Serums ausmacht, ferner Kalksalze, 
Na.triumkarbonat nebst Spuren von Schwefelsaure, Phosphorsaure und Kalium 
direkt nachgewiesen werden 1. 1m Serum hat man auch bisweilen Spuren von 
Kieselsaure, Fluor, Kupfer, Zink, Eisen und Mangan gefunden. Wie in den 
tierischen Fliissigkeiten iiberhaupt, sind im Blutserum Chlor und Natrium vor
herrschend gegeniiber der Phosphorsaure und dem Kalium (dessen Vorkommen 
im Serum sogar friiher angezweifelt worden ist). Die in der Asche gefundenen 
Sauren sind zur Sattigung samtlicher darin gefundenen Basen nicht hinreichend, 
ein Verhalten, welches zeigt, daB ein Teil der letzteren an organische Substanzen, 
hauptsachlich EiweiB, gebunden ist. Dies stimmt auch damit iiberein, daB die 
Hauptmasse des titrierbaren Alkalis nicht als diffusible Alkaliverbindungen, 
Karbonate und Phosphate, sondern als nicht diffusible Verbindungen, EiweiB
alkaliverbindungen, im Serum enthalten ist. 1m Pferdeblutserum waren nach 
HAMBURGER von dem Alkali 37% diffusibel und 63% nicht diffusibel. Auch 
von dem Kalzium sind nach RONA und TAKAHASm 2 25-30 0/ 0 nicht diffusibel, 
wahrscheinlich an EiweiB gebunden. 

Zu den Mineralbestandteilen des Plasmas oder Blutserums werden auch 
gerechnet das J od, welches ein regelmal3iger Bestandteil des Serums sein diirfte 
(GLEY und BOURCET), und das Arsen, welches nicht im Blute im allgemeinen, 
sondern nur im Menschenblute gefunden worden ist (GAUTIER, BOURCET)3. 
Das J od soli im Menstrualblute in groBerer Menge als in anderem Blut vorkommen 
und es kommt iibrigens im Blutserum nicht als Salz, sondern in organischer Ver
bindung vor (BOURCET). 

Die Gase des Blutserums, welche hauptsachlich aus Kohlensaure mit nur 
wenig Stickstoff und Sauerstoff bestehen, solI en bei Besprechung der Blutgase 
abgehandelt werden. 

Analysen von Blutplasmen liegen nur in geringer Anzahl vor. Als Bei
spiele werden hier die fiir Pferdeblutplasma gefundenen Werte angegeben. Die 
Analyse Nr. list von HOPPE-SEYLER ausgefiihrt worden 4. Nr. 2 enthalt die 
Mittelzahlen von drei von HAMMARSTEN herriihrenden Analysen. Die Zahlen 
beziehen sich auf 1000 Teile Plasma. 

Nr. I Nr.2 
Wasser 908,4 917,6 
Feste Stoffe . 91,6 82,4 
GesamteiweiB 77,6 69,5 
Fibrin. 10,1 6,5 
Globulin 38,4 
Serumalbumin 24,6 
Fett 1,2 

I Extraktivstoffe . 4,0 12,9 Losliche Salze 6,4 
Unlosliche Saize 1,7 

1 Vgl. GiffiBER, Verhandl. d. phys.-med. Gesellsch. zu Wiirzburg 23. 2 HAMBURGER, 
Eine neue Methode usw. Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1898; P. RONA und D. TAKAHAsm, 
Bioch. Zeitschr. 31. 3 GLEY et BOURCET, Compt. Rend. 130; BOURCET ebenda 131; 
GAUTIER ebenda 131. 4 Zitiert nach v. GORUP-BESANEZ, Lehrb. d. physiol. Chem. 4. Auf I. 
S.346. 
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LEWINSKy1 hat Bestimmungen des GesamteiweiBes und der verschiedenen 
EiweiBstoffe im Blp.tplasma von Menschen und Tieren ausgefiihrt und dabei 
folgende Mittelzahlen fiir 1000 ccm erhalten. 

GesamteiweiB Albumin Globulin Fibrinogen 
Mensch. 72,6 40,1 28,3 4,2 
Hund . . . 60,3 31,7 22,6 6,0 
Schaf. . . . 72,9 38,3 30,0 4,6 
Pferd . . . 80,4 28,0 47,9 4,5 
Schwein . . 80,5 44,2 29,8 6,5 

Ausfiihrliche Analysen des Blutserums von mehreren Haussaugetieren 
hat ABDERHALDEN ausgefiihrt. Aus diesen Analysen, wie aus den von JiAMMARSTEN 
am Serum von Menschen, Pferd und Rind ausgefiihrten geht hervor, daB der 
Gehalt an festen Stoffen gewohnlich um 70-97%0 schwankt. Die Hauptmasse 
der festen Stoffe besteht aus EiweiB, etwa 55-84%0' Beim Huhn fand HAM
MARSTEN viel niedrigere Werte, namlich 54%0 feste Stoffe mit nur 39,5%0 Ei
weill, und beim Frosch fand HALLIBURTON nur 25,4%0 EiweiB. Die Relation 
zwischen Globulin und Serumalbumin ist, wie die Analysen von HAMMARSTEN, 
HALLIBURTON und RUBBRECHT 2 gezeigt haben, bei verschiedenen Tieren eine 
sehr verschiedene, kann aber auch bedeutend bei derselben Tierart schwanken. 
Beim Menschen fand lIAMMARSTEN mehr Serumalbumin als Globulin und die 
Relation Serumglobulin: Serumalbumin war gleich 1: 1,5. LEWINSKY fand eben
falls die Relation beim Menschen groBer als 1 und zwar 1: 1,39-2,13. Weitere 
Untersuchungen iiber den Gehalt der Blutseren verschiedener Tiere an Gesamt
eiweill, Globulin, Albumin und Nichteiweill hat unter anderen R. M. JEWETT 3 

mitgeteilt. 
Beim Hungern scheint, wie BURCKHARDT als erster fand und spatere For

scher bestatigt haben, die Menge der Globuline im Verhaltnis zum Albumin 
beim Hunde, und nach ROBERTSON auch bei der Ratte, vermehrt zu werden. 
Beim Pferd, Ochsen und Kaninchen solI umgekehrt nach ROBERTSON 4 die Menge 
der Albumine im Verhaltnis zu den Globulinen im Hunger zunehmen. Eine 
Anderung der Relation mit Verminderung des Albumins und Zunahme des Glo
bulins solI ferner bei Tieren vorkommen, welche durch Impfung mit pathogenen 
Mikroorganismen teils krank gemacht und teils immunisiert worden sind (LANG
STEIN und MAYER 5 u. a.). Der GesamteiweiBgehalt stieg hierbei fast in allen 
Fallen. Einige Umstande, welche auf den Gehalt des Plasmas an Fibrinogen ein
wirken, sind schon in dem Vorigen (S. 200) erwahnt worden. 

Die Menge der Mineralstoffe im Serum ist von mehreren Forschern 
bestimmt worden. Aus den Analysen ergibt sich, daB zwischen dem Serum von 
Menschen und hoheren Tieren eine recht groBe Ubereinstimmung besteht. Um 
dies zu beleuchten, werden die von C. SCHMIDT 6 an (1) Menschenblutserum und 
die von BUNGE und ABDERHALDEN (2) fiir Serum von Rind, Stier, Schaf, Ziege, 
Schwein, Kaninchen, Hund und Katze gefundenen Zahlen bier mitgeteilt. Samt
liche Zahlen beziehen sich auf 1000 Gewichtsteile Serum. 

1 2 
KsO . 0,387-0,401 0,225-0,270 
Na20 4,290-4,290 4,251-4,442 
CI . . 3,565-3,659 3,627 -4,170 
CaO . 0,155-0,155 0,119-0,131 
MgO . . .. 0,101 0,040-0,046 
PsO, (anorg.) 0,052-0,085 

.. 1 PFLUGERS Arch. 100. 2 ABDERHALDEN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 21i; HAMlIIARSTEN, 
PFLUGERS Arch. 17; HALLIBURTON, Journ. of Physiol. 7; RUBBRECHT, Travaux du laboratoire 
de l"institut de physiologie de Liege 0, 1896. 3 Journ. of bioI. Chern. 20. 'BURCKHARDT, 
Arch. f.exp. Pathol. u. Pharm. 16; GITHENS, HOFMEISTERS Beitrage 0; vgI. auch MORAWITZ 
ebenda 7 und lNAGAXI, Zeitachr. f. BioI. 49; ROBERTSON, Journ. of bioI. Chern. 13. 6 HOF
lIIEISTERS Beitrage Ii. 6 Zit. nach HOPPE-SEYLER, Physiol. Chern. 1881, S. 439. 
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A. MACALLUM 1 hat die Menge der Mineralstoffe in dem Serum einiger kalt
blutigen Tiere (Fische, Haifische, Hummer u. a.) bestimmt. Der Gehalt des 
Serums an Natrium und ehlor war bei diesen, im Meerwasser lebenden Tieren 
bedeutend groBer als bei warmblutigen Tieren. 

Zu den Aschenanalysen nicht nur von Blutserum, sondem von eiweiBhaltigen Fliissig
keiten iiberhaupt und Organen ist zu bemerken, daB einerseits gewisse Stoffe, wie Kohlen
sa.ure und Chlor, bei dem Einii.schem entweichen und anderseits Stoffe, wie Schwefel- ~d 
Phosphorsaure, aus schwefel- und phosphorhaltigen organischen Substanzen entstehen 
kOunen, was zu fehlerhaften Schliissen Veranlassung geben kaoun. 

II. Die Formelemente des Blutes. 

Die roten Blntkorperehen. 
Bei Menschen und Saugetieren (mit Ausnahme des Lamas, Kamels und 

deren Verwandten, bei welchen sie eine mehr oder weniger elliptische Form 
haben), sind die voll entwickelten Blutkorperchen nach der gewohnlichsten 
Auffassung runde, bikonkave Scheiben ohne einen Kern. Bei den Vogeln, Am
phibien und Fischen (mit Ausnahme von den Zyklostomen) sind sie dagegen 
mehr oder weniger elliptisch, im allgemeinen kernfiihrend. Die GroBe ist bei 
verschiedenen Tieren wechselnd. Beirn Menschen haben sie einen Durchmesser 
von irn Mittel 7-8 p, (p, = 0,001 mm) und eine groBte Dicke von 1,9 p,. Die An
zahl der roten Blutkorperchen ist im Blute verschiedener Tierarten wesentlich 
verschieden. Beirn Menschen kommen gewohnlich in je 1 ccm beirn Manne etwas 
mehr als 5 und beirn Weibe 4-4,5 Millionen vor. 

Senkungsgeschwindigkeit. Das spez. Gewicht der Blutkorperchen ist 
groBer als das des Plasmas, und infolge hiervon senken sie sich im gelassenen 
Blute. Dieses Senken geschieht mit ungleicher Geschwindigkeit in verschiedenen 
Blutarten, und irn Pferdeblut senken sie sich verhaItnismaBig rasch. Nach R. 
FAHRXus.2, welcher fiir die Senkungsgeschwindigkeit den Ausdruck Sus
pensionsstabilitat eingefiihrt hat - wobei langsame Senkung eine erhohte 
und raschere Senkung eine verminderte Stabilitat bezeichnet -, ist die Stabilitat 
eine verschiedene nicht nur bei verschiedenen Tierarten, sondern auch bei ver
schiedenen Individuen derselben Art, wie auch unter verschiedenen Verhalt
nissen. Beirn Menschen ist nach ihm die Stabilitat groBer bei Neugeborenen als 
bei Erwachsenen; sie ist vermindert in einer groBen Anzahl von Krankheiten, 
und besonders bei Schwangeren fand er sie stark herabgesetzt: 

Uber die wechselnde Senkungsgeschwindigkeit und ihre Ursachen haben 
dann in neuerer Zeit, auBer FAHR.Xus, mehrere Forscher Untersuchungen aus
gefiihrt. Als wichtigste Ursache einer verminderten Stabilitat, resp. vermehrten 
Senkungsgeschwindigkeit nimmt man wohl allgemein eine vermehrte Aggluti
nationsfahigkeit der Blutkorperchen an, die ihrerseits von den Globulinen, be
sonders dem Fibrinogen (nach E. WOHLISCH 3 aus diesem gebildeten Fibrin) des 
Plasmas bedingt sein soll. Das Serumalbumin soll von untergeordneter Bedeutung 
sein. Wie die Globuline wirken, ist allerdings noch etwas strittig; in Uberein
stimmung mit der HOBERschen Schule haben einige eine elektrische Entladung. 
der Blutkorperchen durch adsorbiertes PlasmaeiweiB angenommen. Nach den 
Untersuchungen von ABDERHALDEN 4 diirften aber auch die Blutkorperchen selbst 
in ihrer Wechselbeziehung zu dem Plasma von entscheidender Bedeutung fur 
die Senkungsverhaltnisse sain, und nach ihm scheint es, als hatten nicht alle 
Erythrozyten in demselben Blute dieselbe Senkungsgeschwindigkeit. Von be-

l Proc. Roy. Soc. Ser. B 82. 2 Acta medica Scandinav.oo, I, 1921 und Bioch. Zeit
schr. 89. 3 Zeitschr. f. d. ges. expo Moo. Bd. 40, wo man auch die HOBERSche Lehre und die 
Literatur findet. 4 PFLUGERS Arch. 193. 
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sonderem Interesse ist auch der von H. KURTENl gefundene Antagonismus 
zwischen Cholesterin und Lezithin, indem das erstere die Senkungsgeschwindig
keit steigern, das Lezithin (die Phosphatide1) dagegen vermindern soll. 

In dem entleerten Blute lagern sich bisweilen die Erythrozyten mit den Oberflichen 
aneinander und Mnnen d.a.bei geldrolleniiJmliche Bildungen d.a.rstellen. Nach FR. SCHWYZER 2 

riihrt es von einer Entladung der mit OR·lonen beladenen Korperchen her, welche d.a.bei 
zufolge von Oberflii.chenkraften moglichst dicht aneinander sich lagern, analog dar Aus
flockung von Kolloiden bei Entladung. 

Struktur der Erythrozyten. Die Blutkorperchen bestehen im wesent
lichen aus zwei Hauptbestandteilen, namlich dem Stroma und dem intraglobu
laren Inhalte, dessen Hauptbestandteil das Hamoglobin ist. Nach Entfernung 
des Hamoglobins und der iibrigen wasserloslichen Bestandteile erhalt man nam
lich immer einen in Wasser nicht lOslichen Rest, den man als Stroma bezeichnet 
hat. Beziiglich der Struktur der Erythrozyten liegen jedoch die Verhaltnisse 
noch nicht ganz klar. DaB jedes Blutkorperchen von einer Membran oder jeden
falls einer auBeren besonderen Begrenzungsschicht umgeben ist, wird allgemein 
angenommen, und diese Membran oder Begrenzungsschicht soll reich an Lipoiden 
sein. Nach einer allgemein angenommenen Ansicht, fiir die in letzterer Zeit 
namentlich R. EGE 3 eingetreten ist, soll die semipermeable Membran eine wasserige 
Losung von hauptsachlich Hamoglobin einschlieBen und das Blutkorperchen 
mit einer PFEFFERSChen Zelle vergleichbar sein. HAMBURGER 4 betrachtete da
gegen das Blutkorperchen als aus einem Protoplasmanetz bestehend, in dessen 
Maschen eine fliissige oder halbfliissige, zum allergroBten Teil aus Hamoglobin 
bestehende Masse sich vorfindet. Auch in diesem Falle muB man eine auBere 
Begrenzungsschicht annehmen. 

Isotonie und Hamolyse. Die roten Blutkorperchen behalten unver
andert ihr V olumen in einer Salzlosung, welche denselben osmotischen Druck 
wie das Serum desselben Blutes hat, wenn sie auch in einer solchen Losung ihre 
Form etwas verandern, der Kugelform mehr zustreben und auch eine chemische 
Veranderung durch Abgabe von Stoffen erfahren konnen. Eine solche Salzlosung 
ist mit dem Blutserum isotonisch und ihre Konzentration ist (fUr eine Koch
salzlosung) fiir Menschen- und Saugetierblut rund 9%0 NaCl. An LOsungen 
groBerer Konzentration, hypertonische Losungen, geben die Blutkorperchen 
Wasser ab, bis das osmotische Gleichgewicht hergestellt wird, sie schrumpf en 
und ihr Volumen wird also kleiner. In Losungen von geringerer Konzentration, 
sog. hypotonischen Losungen, quellen sie umgekehrt unter Aufnahme von 
Wasser, und diese Quellung kann, wie beim Verdiinnen des Blutes mit Wasser, 
so weit gehen, daB das Hamoglobin von dem Stroma sich trennt und in die wasserige 
Losung iibergeht. Diesen Vorgang nennt man Hamolyse (vgl. Kapitel 1). 

Die Resistenz verschiedener Erythrozyten gegen die hamolytische Wirkung 
hypotonischer SalzlOsungen ist eine verschiedene. Beim Menschen liegt die 
Minimalresistenz, d. h. das erste Auftreten einer Hamolyse bei den am wenigsten 
resistenten Blutkorperchen, bei 0,50 0/ 0 NaCI, und die Maximalresistenz, d. h. 
Hamolyse samtlicher Korperchen, bei 0,36% NaCI (H. J. HAMBURGER)5 Das 
Lezithin setzt die Resistenz herab und die neugebildeten jungen Blutkorperchen, 
die weniger Plasmalipoide enthalten, sind resistenter als die alteren Durch Weg
waschen der Plasmalipoide mittelst passender SalzlOsung wird die Resistenz 
vermehrt. 

Eine Hamolyse kann auch durch abwechselndes Gefrierenlassen und Wieder
auftauen des Blutes wie auch durch Einwirkung verschiedener chemischen Sub
stanzen zustande kommen. Solche Stoffe sind Ather, Chloroform, Alkalien, 

1 PFLUGERS Arch. 18i. 2 Bioch. Zeitschr. 80. 3 Ebenda. 130. 'Osmotischar Druck 
und lonenlehre I, 1902. 5 Bioch. Zeitschr. 129, wo man auch Litera.turangaben findet. 
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Gallensauren, Fettsauren, namentlich ungesattigte, Phosphatide, Solanin, Saponin 
und die sehr stark hamolytisch wirkenden Saponinsubstanzen iiberhaupt, ferner 
Stoffwechselprodukte von Bakterien, hoheren Pflanzen und Tieren (Schlangen, 
Kroten, Bienen, Spinnen u. a.) und auch im Blutserum normal vorkommende 
oder immunisatorisch erzeugte Stoffe. 

Wenn das Hamoglobin durch hinreichend starke Verdiinnung mit Wasser 
von dem sog. Stroma getrennt worden ist, kann das letztere bei Durchleitung 
von Kohlensaure, bei vorsichtigem Zusatz von Saure, sauren Salzen, J odtinktur 
oder einigen anderen Stoffen verdichtet werden und nimmt dann in mehreren 
Fallen die Form des Blutkorperchens wieder an. Diesen Rest, diesog. Schatten 
oder Stromata der Blutkorperchen, welcher auch direkt im verdiinnten Blute 
mit Methylviolett gefarbt und sichtbar gemacht werden kann, hat man behufs 
chemischer Untersuchung zu isolieren versucht. In dem Folgenden soll auch 
unter dem Namen Stroma nur dieser, nach Entfernung des Hamoglobins und 
anderer wasserlOslichen Stoffe zuriickbleibende Rest verstanden sein. 

Zur Isolierung der Stromata der Blutkorperchen werden sie zuerst mit Chlor
natriumlosung von 9 0/ 00 und wiederholtem Zentrifugieren von Serum vollstandig 
befreit. Die so gereinigten Blutkorperchen werden nach WOOLDRIDGE mit dem fiinf
bis sechsfachen Volumen Wasser gemischt und dann ein wenig Ather zugesetzt, bis 
anscheinend vollstandige Losung eingetreten ist. Die Leukozyten setzen sich all
mii.hlich zum Boden, was durch Zentrifugieren beschleunigt werden kann, und die von 
ihnen getrennte Fliissigkeit wird dann sehr vorsichtig mit einer 1 %igen Losung von 
KHSO, versetzt, bis sie etwa so dickfliissig wie das urspriingliche Blut wird. Die aus
geschiedenen Stromata werden auf Filtrum gesammelt und rasch ausgewaschen. 

PASCUCCIl versetzt dagegen den Blutkorperchenbrei mit 15-20 Vol. einer 1/5-gesattigten 
Ammoniumsulfatlosung, lii.llt die Blutscheiben sich absetzen, hebert die Fliissigkeit a.b, 
zentrifugiert anhaJtend, lallt den Bodensatz - auf flachen Porzellantassen ausgebreitet -
bei Zimmertemperatur rasch eintrocknen und wa.scht dann mit Wasser, bis der Blutfarb. 
stoff und die iibrigen loslichen Stoffe ausgelost worden sind. 

Als Bestandteile des Stromas fand WOOLDRIDGE Lezithin (Phospha
tide), Cholesterin, Nukleoalbumin und ein Globulin, welches von HALLI
BURTON als Zellglo bulin bezeichnet wurde und nach ihm ein Nukleoproteid 
ist. Sonst konnten aber von HALLIBURTON und FRIEND keine Nukleinsubstanzen, 
ebensowenig wie Serumalbumin und Albumosen, nachgewiesen werden. Nach 
PASCUCCI bestehen die Stromata (aus Pferdeblut) zu 1/3 aus Cholesterin und 
Lezithin (neben ein wenig Zerebrosid) und zu 2fs aus Proteinsubstanzen und 
Mineralstoffen. Die kernhaltigen roten Blutkorperchen der Vogel enthalten 
nach PLosz und HOPPE-SEYLER2 einen in Kochsalzlosung von 10% zu einer 
schleimigen Masse aufquellenden EiweiBkorper (Nukleoproteid1), welcher der in 
den lymphoiden Zellen vorkommenden hyalinen Substanz (hyaline Substanz 
von ROVIDA) nahe verwandt zu sein scheint. In der mit Alkohol erschopften 
Kernmasse der Hiihnerblutkorperchen fand ACKERMANN 3,93 0/ 0 Phosphor und 
17,2% Stickstoff, aus welchen Werten er einen Gehalt von 42,10 0/ 0 Nuklein
saure und 57,82% Histon berechnete. PIETTRE und VIU 3 fanden in der Stroma
substanz - als aschefrei berechnet - 0,3% Phosphor beim Pferde und 2,3 bis 
2,6% bei Vogeln (Ente und Huhn). Den Gehalt an Stickstoff fanden sie gleich 
11,7 bzw. 13,21 % bei Pferd und Hund. Die kernfreien, roten Blutkorperchen 
sind im allgemeinen sehr arm an Proteinstoffen und reich an Hamoglobin; die 
kernhaltigen sind reicher an Proteinstoffen und armer an Hamoglobin als die 
kernfreien. Zu den Bestandteilen des Stromas sollen auch gehoren: reduzierende 

1 HOFMEISTERS Beitrii.ge 6. 2 WOOLDRIDGE, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1881, S.387; 
HALLIBURTON und FRIEND, Journ. of Physiol. 10; HALLIBURTON ebenda 18; PL6sz, HOPPE
SEYLER, Med. chem. Untersuchungen S. 510. 3 ACKERMANN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 43; 
PIETTRE und VILA, Compt. rend. 143. 
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Stoffe, bei einigen Tieren Zucker, wahrscheinlich auch gepaarte Glukuron
sauren, und mehrere Enzyme, darunter Lipase, Katalase und die von ABDER
HALDEN und Mitarbeitern 1 studierten peptolytischen Enzyme. Inwieweit die 
im Blute gefundenen Enzyme der Blutfliissigkeit oder den verschiedenen Arten 
von Formelementen angehoren, ist jedoch in vielen Fallen schwer zu entscheiden. 

Agglutination. Gallertartige, dem Aussehen nach fibrinahnliche EiweiB
stoffe konnen unter Umstanden aus den roten Blutkorperchen erhalten werden. 
Derartige fibrinahnliche Massen hat man beobachtet nach Gefrierenlassen und 
Wiederauftauen des Blutkorperchensedimentes, nach starken Entladungen einer 
Leydenerflasche durch das Blut, beim Auflosen der Blutkorperchen einer Tierart 
in dem Serum einer anderen (LANDOIS, "Stromafibrin"), d. h. also bei der 
sog. Hamagglutination, bei welcher eine Verklumpfung der roten Blut
korperchen zu Haufen geschieht. Diese Agglutination kann durch Stoffe ahn
licher Art wie die Hamolysine und also durch sowohl normale wie auf immuni
satorischem Wege erzeugte Serumbestandteile zustande gebracht werden. DaB 
es hier um eine auf Kosten des Stromas stattfindende Fibrinbildung sich handeln 
wiirde, ist weder bewiesen noch wahrscheinlich. Nur in den roten Blutkorperchen 
des Froschblutes scheint ein Gehalt an Fibrinogen nachgewiesen zu sein (ALEX. 
SCHMIDT und SEMMER)2. 

In naher Beziehung zu dem anatomischen und chemischen Bau der Erythro
zyten steht die fiir den Stoffwechsel im Elute wichtige Frage von der Permeabilitat 
und den osmotischen Verhaltnissen derselben. Beziiglich dieser Frage wird auf 
das Kapitel 1 hingewiesen. 

Die Mineralstoffe und Extraktivstoffe der roten Blutkorperchen sollen im 
Zusammenhange mit der quantitativen Zusammensetzung der letzteren ab
gehandelt werden. 

Der in groBter Menge vorkommende Bestandteil der Blutkorperchen ist der 
rote Farbstoff Hamoglobin. 

Blutfarbstoffe. 
In den roten Blutkorperchen kommt, wie HOPPE·SEYLER annahm, der Farbstoff nicht 

frei, sondern an eine andere Substanz gebunden vor. Der kristallisierende Farbstoff, das 
Hamoglobin, bzw. Oxyhamoglobin, welcher aus dem Blute isoliert werden kann, ist nach 
ihm als ein Spaltungsprodukt dieser Verbindung aufzufassen, welches in mehreren Hinsichten 
anders als die fragliche Verbindung selbst sich verhalt. So ist z. B. die letztere in Wasser 
unloslich und nicht kristallisierbar. Sie wirkt stark zersetzend auf Hydroperoxyd, ohne 
dabei selbst oxydiert zu werden; sie zeigt einigen chemischen Reagenzien (wie Kaliumferri. 
zyanid) gegeniiber eine groBere Resistenz als der freie Farbstoff und endlich soIl sie wesent
lich leichter als dieser an das Vakuum ihren locker gebundenen Sauerstoff abgeben. Zum 
Unterschiede von den Spaltungsprodukten, dem Hamoglobin und dem Oxyhamoglobin. 
nannte HOPPE·SEYLER die Blutfarbstoffverbindung der ventisen Blutktirperchen Phlebin 
und die der arteriellen Arterin. Auch andere Forscher wie H. U. KOBERT und BORR3, welch 
letzterer den Farbstoff in den Blutktirperchen Hamochrom nannte, waren einer ahnlichen 
Ansicht. Da indessen eine solche Verbindung des Blutfarbstoffes mit einem anderen Stoffe, 
wie z. B. dem Lezithin, wenn sie iiberhaupt existiert, nicht naher studiert worden ist, be
ziehen sich die folgenden Angaben nur auf den freien Farbstoff, das Hamoglobin. 

Die Farbe des Blutes riihrt teils von Hamoglo bin und teils von der moleku
laren Verbindung desselben mit Sauerstoff, dem Oxyhamoglobin, her. In dem 
Erstickungsblute findet sich fast ausschlieBlich Hamoglobin, im arteriellen Blute 
unverhaltnismaBig iiberwiegend Oxyhamoglobin und in dem venosen Blute ein 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 51, 53 u. 55. 2 LANDOIS, Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1874, 
S. 421; SCHMIDT, PFLUGERS Arch. 11, S. 550-559. 3 HOPPE. SEYLER, Zeitschr. f. phySlOl. 
Chem. 13, S. 479; H. U. KOBERT, Das Wirbeltierblut in mikro.kristallogr. Hinsicht, Stutt· 
gart 1901; BoHR, Zentralbl. f. Physiol. 17, S. 688. 
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Oemenge der genannten Farbstoffe. Blutfarbstoff findet mch auBerdem in quer
gestreiften wie auch in einigen glatten Muskeln und endlich auch in Ltisung bei 
verschiedenen Evertebraten, wenn auch dieser Farbstoff nicht ganz identisch 
mit dem der htiheren Tiere sein diirfte. Die Menge des Hamoglobins im Menschen
blute kann zwar unter verschiedenen Verhaltnissen etwas schwanken, betragt 
aber im Mittel etwa 14% oder, auf 1 kg Ktirpergewicht berechnet, 8,5 g .. 

Das Hamoglobin gehtirt zu der Gruppe der Proteide und als nachste Spal
tungsprodukte liefert. es, nebst sehr kleinen Mengen von fliichtigen fetten Sauren 
und anderen Stoffen, hauptsachlich EiweiB, Globin, und einen eisenhaltigen 
Farbstoff, Hamochromogen, von einigen auch Hamochrom genannt (gegen 
4%), welches bei Gegenwart von Sauerstoff leicht zu Hamatin oxydiert wird. 

Schon durch altere Arbeiten von SCHUNCK und MARCHLEWSKI war die nahe 
Verwandtschaft zwischen Chlorophyll und Blutfarbstoff im htichsten Grade 
wahrscheinIich gemacht worden. Durch fortgesetzte Untersuchungen von NENCKI, 
aber besonders von MARCHLEWSKI und Mitarbeitern wurden dann schwerwiegende 
Beweise hierfiir geliefert, und endlich ist durch die Untersuchungen von WILL
STATTERl (s. unten Hamin) die interessante Tatsache, daB man aus Blutfarb
stoff und Chlorophyll dieselbe Stammsubstanz (Atioporphyrin) darstellen kann, 
entdeckt worden. 

Zusammensetzung. Das aus verschiedenen Blutarten dargestellte Hamo
globin hat nicht ganz dieselbe Zusammensetzung, was mtiglicherweise auf das 
Vorkommen von verschiedenen Hamoglobinen hindeutet. Leider stimmen jedoch 
nicht immer die von verschiedenen Forschern ausgefiihrten Analysen von Hamo
globin derselben Blutart gut untereinander, was vielleicht von der etwas ab
weichenden Darstellungsmethode und der Schwierigkeit ganz reine Praparate 
zu gewinnen, herriihren kann. Als Beispiele von der Zusammensetzung ver
schiedener Hamoglobine werden folgende Analysen hier angefiihrt. 

Hamoglobin von 
Hund 

R~d: : 
Schwein 

C H N S Fe o 
53,85 7,32 16,17 0,39 0,43 21,84 
54,57 7,22 16,38 0,568 0,336 20,93 
54,87 6,97 17,31 . 0,650 0,470 19.73 
51,15 6,76 17,94 0,390 0,335 23,43 
54,66 7,25 17,70 0,447 0,400 19,543 
54,17 7,38 16,23 0,660 0,430 21,360 
54,71 7,38 17,43 0,479 0,399 19,602 

M~~h~ein~h~n 54,12 7,36 16,78 0580 0,480 20,680 
Eichhornchen . . 54,09 7,39 16,09 0,400 0,590 21,440 

(HOPPE-SEYLER) 
(JAQUET) 
(KoSSEL) 
(ZINOFFSKY) 
(HUFNER) 
(OTTO) 
(HUFNER) 
(HOPPE-SEYLER) 

Gans. . . . . . 54,26 7,10 16,21 0,540 0,430 20,690 " 
Huhn . . . . . 52,47 7,19 16,45 0,857 0,335 22,500 (JAQUET). 

DaB der wiederholt beobachtete Gehalt des V ogelbluthamoglobins an Phos
phor (INoKo u. a.) von einer Verunreinigung herriihrt, ist wahrscheinIich (ABDER
HALDEN und MEDIGRECEANu). In dem Hamoglobin vom Pferde (ZINOFFSKY), 
Schweine und Rind (HUFNER) kommen auf je 1 Atom Eisen 2, in dem Hunde
hamoglobin dagegen (JAQUET) 3 Atome Schwefel. Aus den elementaranalyti
schen Daten wie auch aus der Menge des locker gebundenen Sauerstoffes hat 
HUFNER fiir das Hundebluthamoglobin das Molekulargewicht 14129 und die 
Formel C636Hl025Nl64FeSa0l81 berechnet. Das Rinderhamoglobin hat nach den 
Bestimmungen von HUFNER und JAQUET einen Gehalt von als Mittel 0,336 0/ 0 

1 SCHUNOK und MAROHLEWSKI, Annal. d. Chem. u. Pharm. 278, 284, 288. 290; NENOKI, 
Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 29; MA.ROHLEWSKI und NENOKI ebenda 34; MAROHLEWSKI, 
Chem. ZentraJbl. 1902, I. S. 1016; ZALESKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 37. Die weitere Lite
ratur und namentlich die Arbeiten von WILLSTATTER sollen bei Besprechung der Porphyrine 
und der Abbauprodukte des Blutfarbstoffes angefiihrt werden. 
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Eisen und das Menschenhamoglobin nach BUTTERFIELDl 0,334%. Aus dem 
Eisengehalte ist das Molekulargewicht zu 16669 berechnet worden. Zu ganz 
demselben Werte sind BARCROFT und HrLr. nach einer ganz anderen Methode 
gelangt, und HUFNER und GANSSER2 haben nach einem anderen Verfahren fiir 
das Pferdehii.moglobin die Zahl 15115 und fUr das Rinderhii.moglobin 16321 ge
"funden. Das Hamoglobin verschiedener Blutarten hat nicht nur, wie oben ge
zeigt, eine verschiedene Zusammensetzung, sondern auch eine verschiedene 
Loslichkeit und KristaJ.lform und einen verschiedenen Kristallwassergehalt, was 
gewohnlich durch die Annahme, daB es mehrere verschiedene Hamoglobine 
gibt, erklart wird. 

Diese Annahme hatte in BOHR einen eifrigen Vertreter gefunden. Durch fraktionierte 
KristaJIisation von Hunde- und Pferdeblutoxyhamoglobin war es BOHR gelungen, Hamo· 
globinpraparate von ungleicher sauerstoffbindender Fiihigkeit und ein wenig verschiedenem 
Eisengehalte darzustellen. Aus dem Pferdeblut hatte schon friiher HOPPE-SEYLER zwei 
verschiedene Formen von Hamoglobinkristallen erhalten, und aus samtlichen diesen Be· 
obachtungen zog BOHR den SchluB, daB das Hamoglobin derselben Tierart ein Gemenge 
verschiedener Hamoglobine sei. Diesen Angaben gegeniiber fand HttFNER 3, daB wenigstens 
Un Rinderblute nur ein Hamoglobin vorhanden ist und daB iihnliches wahrscheinlich auch fiir 
das Blut mehrerer anderen Tiere gilt. 

Oxyhiimoglobin, frillier auch Hamatoglobulin oder Hamatokristallin 
genannt, ist eine molekulare Verbindung von Hamoglobin und Sauerstoff. Auf 
je 1 Molekiil Hamoglobin kommt, wie namentlich die Untersuchungen von HUFNER, 
wie von HUFNER und GANSSER, gezeigt haben, 1 Mol. Sauerstoff, und die Menge 
locker gebundenen Sauerstoffes, welche von 1 g Hamoglobin (von Rindern) 
gebunden wird, ist von HUFNER 4 zu 1,34 ccm (bei 0° C und 760 mm Hg berechnet) 
bestimmt worden. 

Nach BOHR sollte die Sache indessen anders liegen. Er unterschied je nach der absor· 
bierten Sauerstoffmenge vier verschiedene Oxyhii.moglobine, namlich «-, fl-, y- und o·Oxy. 
hiimoglobin, welche aIle dasselbe Absorptionsspektrum zeigen, von denen aber I g Hamo· 
globin, resp. etwa 0,4, 0,8, 1,7 und 2,7 cem Sauerstoff bei Zimmertemperatur und einem 
Sauerstoffdruck von 150 mm Quecksilber bindet. Nach HttFNER Ii handelt es sich indessen 
hier nur um .Gemengen von genuinem und teilweise zemetztem Hiimoglobin. 

Sauerstoffaufnahme. Die Fahigkeit des Hamoglobins, Sauerstoff auf
zunehmen, scheint eine Funktion von dem Eisengehalte desselben zu sein, und 
wenn dieser letztere zu etwa 0,33-0,40% berechnet wird, wiirde also nach dem 
oben Gesagten bei Sattigung mit Sauerstoff 1 Atom Eisen in dem Hamoglobin 
am nachsten etwa 2 Atomen = 1 Mol. Sauerstoff entsprechen. Mit steigendem 
Sauerstoffpartiardruck, also mit einer groBeren Masse des Sauerstoffes, nimmt 
das in Losung befindliche Hamoglobin mehr Sauerstoff auf, bis bei vollstandiger 
Sattigung von je 1 Mol. Hamoglobin 1 Mol. Sauerstoff gebunden ist. Bei ver
mindertem Sauerstoffdruck muB folglich durch Dissoziation eine Abgabe von 
Sauerstoff und eine Riickbildung zu Hamoglobin stattfinden, und dies er· 
moglicht das vollstandige Austreiben des Sauerstoffes aus einer Oxyhamoglobin
losung oder dem BIute mittelst des Vakuums oder mittelst Durchleitung von 
einem indifferenten Gase. Das Gleichgewicht zwischen Oxyhamoglobin, Hamo· 
globin und Sauerstoff hangt also nach HUFNER von einer Massenwirkung ent· 
sprechend der Formel Hb + O2 ~ Hb02 abo 

1 HOPPE.SEYLER, Med.·chem. Unters. S. 370; JAQUET, Zeitschr. f. physio!. Chem. 14; 
KOSSEL ebenda 2, S. 150; ZINOFFSKY ebenda 10; HUFNER, Beitr. z. Physiol., Festschr. f. 
C. LUDWIG 1887, S. 74-81, Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 22; OTTO, Zeitschr. f. physio!. 
Chem. 7; mOKo ebenda 18; ABDERHALDEN und MEDIGREOEANU ebenda li9; HttFNER und 
JAQUET, Arch. f. (Anat. u.) Physio!. 1894; E. BUTTERFIELD, Zeitschr. f. physiol. Chem. 62. 
2 J. BARCROFT und A. V. HILL, Journ. of Physiol. 39; HttFNER und GANSSER, Arch. f. (Anat. 
u.) Physiol. 1907. 3 BOHR, Sur les combinaisons de l'hemoglobine avec l'oxygene. Extrait 
du Bull. Acad. Roy. Danoise des scienc. 1890. VgI. auch Zentralb!. f. Physio!. 4, S. 249; 
HOPPE·SEYLER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 2; HUFNER, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894. 
, Ebenda 1901. Supplbd. 5 Ebenda 1894. 
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Die Beobachtungen iiber die sauerstoffbindende Fahigkeit des Hamoglobins 
sind indessen nicht direkt iibertragbar auf das Hamoglobin in dem Blute, denn 
die Dissoziationskurve des Oxyhamoglobins wird von mehreren Verhii.ltnissen 
beeinfluBt und sie ist fiir das Blut eine andere als fUr reine Blutfarbstofflosungen. 
Diese, fUr die Respiration sehr wichtigen Verhaltnisse Bollen in einem anderen 
Kapitel (iiber die Gase des Blutes Kap. 17) besprochen werden. . 

Eigenschaften. Das Oxyhamoglobin, welches allgemein als eine schwache 
Saure von der Starke der Kohlensaure aufgefaBt wird und im Blute als Alkali
verbindung vorkommt, ist nach GAMGEE 1 rechtsdrehend. Die spez. Drehung 
fiir Licht mittlerer Wellenlange von C ist, was ebenfalls von Kohlenoxydhamo
globin gilt, (a) C = rund + 10°. Das Hamoglobin ist ferner, ebenso wie Kohlen
oxydhamoglobin (COHb) und Methamoglobin (MHb), diamagnetisch, wahrend 
das eisenreiche Hamatin stark magnetisch ist (GAMGEE)2. Bei Durchleitung von 
einem elektrischen Strome durch eine Oxyhamoglobinlosung wird, wie GAMGEE 3 

gefunden hat, der Farbstoff erst in kolloidaler, aber noch IOslicher Form un· 
verandert an der Anode ausgeschieden und dann allmahlich kolloidal an die 
Kathode iibergefiihrt. Nach GAMGEE ist das Hamoglobin wahrscheinlich in 
solcher kolloidaler Form in den Blutkorperchen enthalten, und H. ILutTRIDGE 4 

hat gezeigt, daB man durch Dialyse von Blutkorperchen in Kollodiumschlauchen 
gegen stromendes Wasser Oxyhamoglobinlosungen von 35% erhalten kann. Bei 
geeigneter Versuchsanordnung konnte er sogar 48 % ige Losungen als eine gelatinose 
Masse erhalten, und das Hamoglobin kann also allem Anscheine nach in ein
facher Losung in den Blutkorperchen vorkommen. 

Kristallisation. Das Oxyhamoglobin ist aus mehreren Blutarten in 
Kristallen erhalten worden. Die Kristalle sind blutrot, durchsichtig, seideglanzend 
und konnen 2-3 mm lang sein. Das Oxyhamoglobin des Eichhornchenblutes 
kristallisiert in sechsseitigen Tafeln 5; die meisten anderen untersuchten Blutarten 
liefern Nadeln, Prismen, Tetraeder oder Tafeln (welche dem rhombischen Systeme 
angehOren). Nach UHLIK ist es jedoch moglich, die Kristalle aus der einen Form 
in die andere iiberzufiihren (Heteromorphism), was jedoch einer weiteren Priifung 
bediirftig ist (vgl. auch E. MOLLENHOFF). Der Gehalt an Kristallwasser ist in 
verschiedenen Oxyhamoglobinen ein verschiedener, 3-10%. Bei niedriger Tem· 
peratur iiber Schwefelsaure vollstandig getrocknet, konnen die Kristalle ohne 
Zersetzung auf llO-ll5° C erhitzt werden. Bei hoherer Temperatur, etwas 
iiber 160 0 C, zersetzen sie sich, geben einen Geruch nach verbranntem Horn ab 
und hinterlassen nach vollstandiger Verbrennung eine aus Eisenoxyd bestehende 
Asche. Die Oxyhamoglobinkristalle der schwer kristallisierenden Blutarten, 
wie Menschen., Rinder· und Schweineblut sind in Wasser leicht IOslich. Schwerer 
IOslich sind in folgender Ordnung die leicht kristallisierenden Oxyhamoglobine 
aus Pferde·, Hunde., Eichhornchen· und Meerschweinchenblut. In sehr ver· 
diinnter Losung von Alkalikarbonat lOst sich das Oxyhamoglobin leichter als 
in reinem Wasser und jene Losung scheint etwas haltbarer zu sein. Bei Gegen. 
wart von ein wenig zu viel Alkali wird das Oxyhamoglobin jedoch rasch zersetzt. 
In Alkohol, Ather, Chloroform, Benzol und Schwefelkohlenstoff ist das Oxy· 
hamoglobin unloslich. 

Eigenschaften. Eine wsung von Oxyhamoglobin in Wasser wird von 
vielen Metallsalzen, nicht aber von Bleizucker oder Bleiessig gefallt. Beim Er· 
warmen der wasserigen Losung zersetzt sich das Oxyhamoglobin bei gegen 70 0 C 
und bei hinreichend starkem Erhitzen· spalten sich hauptsachlich EiweiB und 
Hamatin abo Ebenso wird es leicht von Sauren, Alkalien und mehreren Metall. 

1 HOFMEISTERS Beitrage 4. 2 Proceed Roy. Soc. 68. 3 Ebenda 70. 'Journ. of Physioi. 61. 
5 Beziiglich der KristaIlformen vgI. man: M. UHLIK, PFLUGERS Arch. 104 und E. MOLLENHOFF, 
Zeitschr. f. BioI. 79 u. 82. . 
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salzen zersetzt. Es gibt auch mit mehreren EiweiBreagenzien die gewohnlichen 
EiweiBreaktionen, wobei erst eine Zersetzung mit Abspaltung von EiweiB statt
findet. Das Oxyhamoglobin wirkt ebensowenig wie die anderen Blutfarbstoffe 
direkt oxydierend auf Guajaktinktur. Dagegen hat es, wie alle eisenhaltigen 
Blutfarbstoffe, die Fahigkeit als Katalysator ("Ozoniibertrager") bei gleich
zeitiger Anwesenheit von peroxydhaltigen Reagenzien, wie Terpentinol, Guajak
tinktur zu blauen. 

Optisches Verhalten. Eine geniigend verdiinnte Losung von Oxyhamo
globin bzw. von arteriellem Blut zeigt in dem Spektrum zwei Absorptionsstreifen 
zwischen den FRAUNJIOFERSchen Linien D und E (Spektraltafel 1). Der eine 
Streifen a, welcher weniger breit, aber dunkler und scharfer ist, liegt an der Linie D, 
der zweite, breitere aber weniger scharf begrenzte und weniger dunkle Streifen 
fJ liegt bei E. Die Mitte des ersten Streifens entspricht einer Wellenlange A = 579, 
die des zweiten A = 542 oder nach O. SCHUMM bzw. 577,5 und 541,7. Bei Ver
diinnung verschwindet erst der Streifen p. Bei zunehmender Konzentration 
der Losung werden die zwei Streifen breiter, der Zwischenraum zwischen ihnen 
wird kleiner oder schwindet ganz, und gleichzeitig werden die blauen und vio
letten Teile des Spektrums mehr verdunkelt. Auiler diesen zwei Streifen kann 
man auch mit Hille besonderer Vorrichtungen (L. LEWIN, A. MrETHE und E. 
STENGER) den zuerst von SORET und dann von GAl\WEE beschriebenen Streifen 
an der Ultraviolettgrenze beobachten. Dieser Violettstreifen, A = 415, soll be
sonders ffir den Nachweis sehr kleiner Blutmengen von Bedeutung sein. Wahrend 
die zwei Oxyhamoglobinstreifen bei einer Verdiinnung 1: 14700 noch nachweisbar 
sind, kann man namlich nach LEWIN, MrETHE und STENGERl den Violettstreifen 
in der Verdiinnung 1: 40000 nachweisen. 

Zur Reindarstellung des Oxyhamoglobins in Kristallen ist eine grone AnzaW 
von Verfahrungsweisen angegeben worden. Nach dem alten Verfahren von HOPPE· 
SEYLER wurde eine aus gewaschenen Blutkorperchen bereitete, konzentrierte, eis
kalte wasserige Losung des Blutfarbstoffes mit einer passenden Menge eiskalten 
Alkohols versetzt und die ausgeschiedenen Kristalle durch Auflosung in Wasser und 
Kristallisation durch Alkoholzusatz gereinigt. Da man aber hierbei eine teilweise 
Denaturierung des Farbstoffes zu befiirchten hatte, sind mehrere andere Methoden 
ausgearbeitet worden, beziiglich deren auf gronere Werke hingewiesen wird. Unter 
neueren Methoden sind zu nennen diejenigen von HARTRIDGE, DUDLEY und EVANS, 
FERRY, HEIDELBERGER und F. HAUROWITZ. Bei dem letztgenannten (Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 136) findet man die notigen Literaturhinweise. 

Hamoglobin, auch reduziertes Hamoglobin oder pourple Cruorin 
(STOKES)2 genannt, kommt nur in sehr geringer Menge in dem arteriellen, in 
groilerer Menge in dem venosen Blute und als iiberwiegender Blutfarbstoff in 
dem Erstickungsblute vor. 

Das Hamoglobin ist vielleichter loslich als das Oxyhamoglobin und es kann 
deshalb nur schwierig in Kristallen erhalten werden. Diese Kristalle sind in 
der Regel den entsprechenden Oxyhamoglobinkristallen isomorph, sind aber 
dunkler, haben einen Stich ins Blauliche oder Purpur und sind bedeutend starker 
pleochromatisch. Das Hamoglobin aus Pferdeblut hat UHLlK 3 auch in hexa
gonalen, sechsseitigen Tafeln erhalten. Die Losung in Wasser ist, einer Oxy
hamoglobinlosung von derselben Konzentration gegeniiber, dunkler, mehr violett 
oder purpurfarbig. Sie absorbiert weniger stark die blauen und violetten Licht
strahlen im Spektrum, absorbiert aber starker das Licht in den zwischen C und 

10. SCHUMlII, Zeitschr. f. physiol. Chern. 83; J. SORET, Zitiert nach MALYS Jahresb. 8; 
GAMGEE, Zeitschr. f. Biol. 34; LEWIN, MrETHE und STENGER, PFLUGERS Arch. 118; LEWIN 
und MrETHE ebenda 121. 2 Zit. nach Zentralbl. f. d. med. Wiss. 3, S. 230. a PFLUGERS 
Arch. 104. 
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D gelegenen Teilen desselben. Bei passender Verdiinnung zeigt die Losung im 
Spektrum einen einzigen, breiten, nicht scharf begrenzten Streifen zwischen D 
und E, dessen dunkelste Stelle der Wellenlange A = 559 entspricht (Spektral
tafel 2). Dieser Streifen liegt jedoch nicht mitten zwischen D und E, sondern 
ist nach dem roten Teile des Spektrums etwas iiber die Linie D verschoben. 
Auch dieser Farbstoff gibt einen Streifen nach der llitraviolettseite, A = 429. 
Eine Hamoglobinlosung nimmt begierig Sauerstoff aus der Luft auf und· geht 
in eine Oxyhamoglobinlosung iiber. 

Eine Losung von Oxyhamoglobin kann leicht durch Anwendung von dem Vakuum. 
durch Hindurchleiten von einem indifferenten Gase oder durch Zusatz von einer 
reduzierenden Substanz, z. B. einer ammoniakalischen Ferrotartratlosung (die STOKES
sche Reduktions~liissigkeit) oder Hydrazin, in eine Losung mit dem Spektrum des 
Hamoglobins iibergefiihrt werden. Nach G. A. BUCKMASTER 1 reagiert das Hydrazin
hydrat mit Oxyhamoglobin nach dem Schema: NHg· NHz • HgO + HbOg = Nz + 
3HgO + Hb, und diese Reaktion ermoglicht eine Bestimmung der Menge des Oxy
hamoglobins im Blute. Wird eine OxyhamoglobinlOsung oder arterielles Blut in einem 
zugeschmolzenen Glasrohre aufbewahrt, so findet auch allmahlich eine Sauerstoff
zehrung und Reduktion des Oxyhamoglobins zu Hamoglobin statt. Hat die Losung 
eine geniigende Konzentration, so kann dabei, bei niedriger Temperatur, eine Kri
stallisation von Hamoglobin in dem Rohre stattfinden (HUFNER) 8. 

Metbamoglobin nennt man einen Farbstoff, welcher leicht aus dem Oxy
hamoglobin entsteht und welchen man dementsprechend in bluthaltigen Trans
sudaten und Zystenfliissigkeiten, im Harne bei Hamaturie oder Hamoglobinurie, 
wie auch im Harne und Blute bei Vergiftungen mit Kaliumchlorat, Amylnitrit 
oder Alkalinitrit und mehreren anderen Stoffen gefunden hat. N ach H. ABON 3 

soli in allem Blut ein wenig Methamoglobin praformiert vorkommen. 

Methamoglobinbildung. Das Methamoglobin enthalt keinen Sauer
stoff in molekularer oder dissoziabler Bindung, aber dennoch ist der Sauerstoff 
fiir die Entstehung des Methamoglobins insoferne von Bedeutung, als das Met
hamoglobin zwar aus Oxyhamoglobin, nicht aber aus Hamoglobin bei Abwesen
heit von Sauerstoff oder oxydierenden Agenzien entsteht. Wird arterielles Blut 
in ein Rohr eingeschmolzen, so verbraucht es allmahlich seinen Sauerstoff, es 
wird venas und bei dieser Sauerstoffzehrung wird ein wenig Methamoglobin ge
bildet. Dasselbe findet bei Zusatz von sehr wenig Saure zu dem Blute statt. 
Bei der spontanen Zersetzung des Blutes wird etwas Methamoglobin gebildet. 
und bei Einwirkung von Ozon, Kaliumpermanganat, Ferrizyankalium, Chloraten, 
Nitriten, Nitrobenzol, Hydroxylamin, Phenylhydroxylamin, Formaldehyd, Hydro
chinon, Chinon und vielen anderen Stoffen findet ebenfalls eine Methamoglobin
bildung statt. Als Methamoglobinbildner wirken also sowohl oxydierende 
wie reduzierende Stoffe, die letzteren nach stattgehabter Oxydation, wobei der 
Blutfarbstoff selbst als Aktivator auf den Sauerstoff der Luft bzw. des Oxy
hamoglobins wirken kann. Uber. den Wirkungsmodus mehrerer dieser Stoffe 
liegen Untersuchungen von HEUBNER und Mitarbeitern 4. vor. Auch durch Ein
wirkung von Licht, namentlich von Strahlen von einer Wellenlange unter 310 flft, 
kann nach HASSELBALCH 5 Methamoglobin aus Oxyhamoglobin, nicht aber aus 
Hamoglobin bei Abwesenheit von Sauerstoff, entstehen, und auf diesem Ver
halten kann man eine Methode zur Darstellung von reinem Methamoglobin 
basieren. Inwieweit das nach Einwirkung von verschiedenen Stoffen erhaltene 
Methamoglobin ein reines, von Zersetzungsprodukten freies Produkt ist, steht 
in gewissen Fallen noch dahin. Das reinste Methamoglobin diirfte wohl das 

1 Journ. of Physiol. 46. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 4; vgl. auch UHLIK I. c. 3 Bioch. 
Zeitschr. 3. 4 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 72 und 100. VgI. such: W. LIPSClfijTZ und 
.1. WEBER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 132. 6 Bioch. Zeitschr. 19. 
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durch gelinde Oxydation, z. B. mit KaFeCye, durch schwache Saurewirkungl 
oder nach der Alkoholmethode von F. HAuROWITz 2 dargestellte sein. 

Sauerstoffbindung. Nach alteren Forschern, HUFNER, KuLZ und OTTO,. 
wiirde das Methamoglobin dieselbe Menge Sauerstoff wie das Oxyhamoglobin,. 
aber fester gebunden, enthalten, und man konnte sich dann mit HUFNER und 

V. ZEYNEK das Methamoglobin ala die Verbindung Hb<g~ vorstellen. Nach 

HOFFE-SEYLER, KUSTER und anderen sollte das Methamoglobin dagegen weniger
Sauerstoff als das Oxyhamoglobin (die Halite) enthalten und HbO oder HbOH 
sein. Nunmehr scheint man recht allgemein der Ansicht zu sein, daB es die Halite 
der Sauerstoffmenge des Oxyhamoglobins enthaIt, und man hat fiir die Ent
stehungsweise desselben verschiedene Reaktionsformeln angegeben (s. z. B.. 
H. ROAF und W. SMART, Bioch. Journ. 17, W. HEUBNER und Mitarbeiter,. 
B. V. REINBOLD u. a., vgl. FuBnote 2). 

Die Menge des von 1 g Methamoglobin aufgenommenen Stickoxydes be
tragt nach HUFNER und REINBOLD 2,685 ccm. 

Eigenschaften und optisches Verhalten. Das Methamoglobin kristalli
siert, was zuerst von HUFNER und OTTO gezeigt wurde, in braunroten Nadeln,. 
Prismen oder sechsseitigen Tafeln. Es lost sich leicht in Wasser; die Losung ist. 
braun gefarbt und wird durch Alkalizusatz schon rot. Die Losung der reinen. 
Substanz wird nicht von Bleiessig allein, wohl aber von Bleiessig und Ammoniak 
gefallt. Das Absorptionsspektrum einer wasserigen oder schwach angesauerten. 
Losung von Methamoglobin ist Gegenstand strittiger Angaben gewesen. Nach. 
einigen, wie ARAKI und DITTRICH, zeigt es nur einen charakteristischen Streifen. 
zwischen C und D, dessen Mitte etwa 1 = 634 entspricht; nach anderen, wie, 
HASSELBALCH und V. ZEYNEK, zeigt dagegen eine neutrale oder schwach saure 
Losung von Methamoglobin 4 Absorptionsstreifen, deren Maxima nach HASSEL
BALCH 1 = 630, 580, 540 und 500 sind. Die zwei Streifen in Gelbgriin und Griin,. 
welche den zwei Oxyhamoglobinstreifen ahnlich sind, riihren jedoch nach HAUBO
WITZ 2 von einer Beimengung von alkalischem Methamoglobin her. Er fand,. 
daB in saurer Losung, bei PH < 7, die Losung das reine Spektrum des sauren. 
Methamoglobins zeigt ohne die Streifen im Gelbgriin und Griin; eine Losung mit 
PH > 9 zeigt das Spektrum des aIkalischen Methamoglobins und eine Losung: 
mit PH = 7 - 9 zeigt das Mischspektrum mit 4 Streifen. In alkalischer Losung 
zeigt das Methamoglobin zwei Absorptionsstreifen, welche den zwei Oxyhamo
globinstreifen ahnlich sind, von diesen aber dadurch sich unterscheiden, daB 
der Streifen f3 starker als a ist. Neben dem Streifen a und mit ihm wie durch 
einen Schatten verbunden liegt ein dritter, schwacher Streifen zwischen C und D,. 
nahe bei D (SpektraltafeI3). Von reduzierenden Stoffen wird eine Methamoglobin
lOsung in eine HamoglobinIosung iibergefiihrt. 

Methii.moglo bin erhalt man leicht in Kristallen, wenn eine konzentrierte Losung' 
von Oxyhamoglobin mit nur so viel einer konzentrierten Ferrizyankaliumlosung 
versetzt wird, daB die Mischung porterbraun wird. N ach dem Abkiihlen auf 0 0 C 
setzt man 1/4 Vol. abgekiihlten Alkohols zu und laBt einige Tage kalt stehen. Die 
Kristalle kann man leicht aus Wasser durch Zusatz von Alkohol umkristallisieren 
und reinigen. N ach HASSELBALCH gibt diese Methode jedoch gewohnlich ein unreines. 
Praparat, wahrend man durch Lichteinwirkung (siehe oben) ein reines Praparat 
erhalten solI. Nach HAURoWITz 2 solI man durch eine mehrere Wochen dauernde Ein
wirkung von 20 Ofoigem Alkohol auf reines Oxyhamoglobin ein reines Methamoglobin 
darstellen konnen. 

Zyanmethiimoglobin (Zyanhii.moglobin) ist nach HALDANE identisch mit dem., 
Photomethii.moglobin (BOCK), welches durch Einwirkung von Sonnenlicht auf ferri
zyankaJiumhaltiges Methii.moglobin entsteht. Es ist zuerst von R. KOBERT genauer 

1 Vgl. V. ZEYNEK, Zeitschr. f. physiol. Chem.130. 2 Ebenda 138, wo man sehr voll
standige Literaturangaben fiber Methamoglobin findet. 
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beschrieben und von v. ZEYNEK1 kristallisiert erha.lten worden. Es entsteht sofort in der Kii.lte 
bei Einwirkung von Zyanwasserstofflosung auf Methii.moglobin, dagegen bei Einwirkung 
auf Oxyh.ii.moglobin erst bei Korpertemperatur. Die neutra.len oder schwach alkalischen 
Losungen zeigen ein Spektrum, welches demjenigen des Hamoglobins sehr iihnlich ist. Die 
Frage, ob es ein besonderes Zyanmeth.ii.moglobin gibt, ist jedoch strittig. Nitritmethii.mo
glo bin 2 solI bei Einwirkung von Natriunmitrit auf eine Methamoglobinlosung entstehen. 
Der von HARNACK durch Saurewirkung erhaltene Farbstoff Azidhii.moglo bin scheint nach 
v. ZEYNEK3 ein Spaltungsprodukt des Oxyhamoglobins zu sein. 

Kohlenoxydhlimoglobin 4. nennt man eine molekulare Verbindung zwischen 
I Mol. Hamoglobin und I Mol. CO, die nach HUFNER5 auf je I g Hamoglobin 
1,34 ccm Kohlenoxyd (auf 0° und 760 mm Hg reduziert) enthalt. Diese Ver
bindung ist fester als die Sauerstoffverbindung des Hamoglobins. Der Sauer
stoff wird infolge hiervon leicht aus dem Oxyhamoglobin durch Kohlenoxyd 
verdrangt, und hierdurch erklart sich die giftige Wirkung des Kohlenoxydes, 
welches also durch Austreiben des Blutsauerstoffes totet. Uber die Verteilung 
des Blutfarbstoffes zwischen Kohlenoxyd und Sauerstoff bei verschiedenen 
Partiardriicken der beiden Gase in der Luft liegen Untersuchungen von HUFNER, 
DOUGLAS und HALDANE 6 vor. 

Durch das Vakuum wie durch anhaltendes Durchleiten von einem indif
ferenten Gase oder von Sauerstoff oder Stickoxydgas kann das Kohlenoxyd 
ausgetrieben werden, und es werden in diesen Fallen bzw. Hamoglobin, Oxy
hamoglobin oder Stickoxydhamoglobin gebildet. Durch Ferrizyankalium wird 
das Kohlenoxyd ausgetrieben und es entsteht Methamoglobin (HALDANE) 7. 

Kristalle und Spektrum. Das Kohlenoxydhamoglobin entsteht beim 
Sattigen von Blut oder einer Hamoglobinlosung mit Kohlenoxyd, und es kann 
nach demselben Prinzipe wie das Oxyhamoglobin in Kristallen gewonnen werden. 
Diese Kristalle sind den Oxyhamoglobinkristallen isomorph, sind aber schwerer 
lOslich, bestandiger und mehr ins Blaurot gefarbt. Fiir den Nachweis des Kohlen
oxydhamoglobins ist dessen Absorptionsspektrum von groBer Bedeutung. Dieses 
Spektrum zeigt zwei Streifen, welche denjenigen des Oxyhamoglobins sehr ahn
lich, aber etwas mehr nach dem violetten Teile des Spektrums verschoben sind. 
Die Mitte des ersteren entspricht A = 570, die des zweiten A = 542 (LEWIN, 
MIETHE und STENGER). Diese Streifen verandern sich nicht merkbar durch Zu
satz von reduzierenden Stoffen, was ein wichtiger Unterschied von dem Oxy
hamoglobin ist. Enthalt das Blut gleichzeitig Oxyhamoglobin und Kohlenoxyd
hamoglobin, so erhalt man nach Zusatz von reduzierender Substanz (ammoniaka
lischer Ferrotartratlosung) ein von Hamoglobin und Kohlenoxydhamoglobin 
herriihrendes, gemischtes Spektrum. Das Kohlenoxydhamoglobin zeigt auch 
einen Violettstreifen A = 416. 

Zum gerichtlich-chemischen Nachweise von Kohlenoxydhamoglobin ist eine 
Menge von Proben vorgeschlagen worden. Eine solche, ebenso einfache wie bewahrte 
Probe ist die HOPPE-SEYLERSche Natronprobe. Das Blut wird mit dem doppelten 
Volumen Natronlauge von 1,3 spezifischem Gewicht versetzt. Gewohnliches Blut 
wandelt sich dabei in eine schmutzigbraune Masse um, welche, auf einen Porzellan
teller aufgestrichen, braun mit einem Stiche ins Griinliche ist. Kohlenoxydblut gibt 
dagegen unter ahnllchen Verhii.ltnissen eine schon rote Masse, welche, auf Porzellan 
aufgestrichen, eine schone rote Farbe zeigt. Mehrere Modifikationen dieser Probe 
sind vorgeschlagen worden. Ein anderes, sehr gutes Reagens ist Gerbsaure, welche 
mit verdiinntem normalem Blut einen braungrauen, mit Kohlenoxydblut dagegen 

1 HALDANE, Journ. of Physiol. 20; BOCK, Skand. Arch. f. Physiol. 6; KOBERT, PFLUGERS 
Arch. 82; v. ZEYNEK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 33. 2 Vgl. HARTRIDGE, Journ. of Physiol. 
M. 3 HARNACK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 26; v. ZEYNEK ebenda 130. 4 Hinsichtlich des 
Kohlenoxydhamoglobins vgl. man besonders: HOPPE-SEYLER, Med.-chem. Unters. S. 201. 
Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1864 u. 1865 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 1 u. 13. I; Arch. f. 
(Anat. u.) Physiol. 1894. tJber die Dissoziationskonstante des Kohlenoxydhamoglobins 
ebenda 1895. 6 HUFNER, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 48; DOUGLAS und HALDANE, 
Journ. of Physiol. 44. 7 Journ. of Physiol. 22. 
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emen hell karmoisinroten Niederschlag giht 1. Auch andere gute Methoden sind vor
geschlagen und zur Anwendung gekommen. 

Wie es na.ch BOHR mehrere Oxyhiimoglobine gibt, so solI es auch nach ibm und BOCK 2 

mehrere Kohlenoxydhii.moglobine von verschiedenem Kohlenoxydgehalt geben. Wie das 
Hamoglobin nach BOHR und TORUP (vgl. unten) gleichzeitig Sauerstoff und Kohlensaure 
binden kann, so solI es nach BOCK Kohlenoxyd und Kohlensaure gleichzeitig und unabhii.ngig 
voneinander binden konnen. 

Kohlenoxydmethiimoglobin solI nach WEYL und v. ANREP bei der Einwirkung von 
KaJiumpermanganat auf Kohlenoxydhamoglobin entetehen, was indessen von BERTIN· 
SANS und MOITESSIER 3 entschieden bestritten wird. Schwelelmethiimoglobin wurde von 
HOPPE·SEYLER ein Farbstoff genannt, welcher bei Einwirkung von Schwefelwasserstoff 
auf Oxyhamoglobin entsteht und welcher nunmehr a.llgemein Sulfhamoglo bin genannt 
wird. Die Losung hat eine griinlichrote, schmutzige Farbe und zeigt zwei Absorptionsstreifen 
zwischen C und D. Etwas anders liegen nach HARNACK' die Verhii.ltnisse, wenn man Schwefel· 
wasserstoff durch sauerstofffreie Losungen von Hamoglobin leitet. Das hierbei gebildete 
Sulfhamoglo bin zeigt einen Streifen im Rot zwischen C und D. Nach CLARKE und HURTLEY 
solI der Bildung des Sulfhii.moglobins stete eine Reduktion zu Hiimoglobin vorangehen. 
Das Sulfhamoglobin solI die griinliche Farbe auf der Oberfliiche faulenden Fleisches bedingen, 
und man hat es auch im Blute in krankhaften Zustanden und na.ch Verabreichung von Heil· 
mitteln, wie z. B. Phenazetin, beobachtet (J. SNAPPER) 5. 

Kohlensiiurehiimoglobin, Karbohamoglobin. Auch mit Kohlensaure geht 
das Hamoglobin nach BOHR und TORUP 6 molekulare Verbindungen ein, deren 
Spektra demjenigen des Hamoglobins ahnlich sind, und nach BUClrMASTER 7 

sollen die Hamoglobinlosungen Kohlensaure in mit der Konzentration der Losung 
steigender Menge aufnehmen. Nach der Ansicht von BOHR sollte es drei ver
schiedene Karbohamoglobine geben, namlich U-, f3- und r-Karbohamoglobin, von 
denen je 1 g bei + 18° C und 60 mm Hg-Druck bzw. 1,5, 3 und 6 ccm CO2 (bei 0° 
und 760mm gemessen) binden soll. Wird eineHamoglobinlOsung mit einer Mischung 
von Sauerstoff und Kohlensaure geschiittelt, so nimmt nach BOHR das Hamoglobin 
in lockerer Verbindung sowohl Sauerstoff als Kohlensaure auf, unabhangig von
einander, als ob jedes Gas fur sich allein da ware. BOHR glaubte deshalb, daB die 
beiden Gase an verschiedene Teile des Hamoglobins, namlich der Sauerstoff an den 
Farbstoffkern und die Kohlensaure an den EiweiBkomponenten, gebunden sind. Zu 
beachten ist j edoch, daB nach TORUP das Hamoglobin, wenigstens zum Teil, leicht 
unter Abscheidung von etwas EiweiB durch Kohlensaure zersetzt werden kann. 

Stiekoxydhiimoglobin ist eine in Nadeln kristallisierende molekulare Ver
bindung, welche noch fester als das Kohlenoxydhamoglobin ist und die in neuerer 
Zeit besonders von HAUROWITZ 8 studiert wurde. Die Losung zeigt zwei Ab
sorptionsstreifen, welche weniger scharf und mehr blaB als die Kohlenoxyd
hamoglobinstreifen sind und durch Zusatz von reduzierenden Stoffen nicht oder 
nur langsam verschwinden. Das Hamoglobin geht auch mit A.thylen und Aze
tylen molekulare Verbindungen ein. 

Hamorhodin hat LEHMANN einen in Alkohol und Ather loslichen, schon roten Farb
stoff genannt, welcher aus Fleisch und Fleischwaren mit siedendem Alkohol extra.hlerbar 
ist,·und, wie e8 s(heint, durch Einwirkung sehr kleiner Nitritmengen entsteht. Bei mit Phenyl
hydrazin vergifteten TiereD isolierte LEWIN 9 aus dem Blute einen Farbstoff, den er Hamo
verdin genannt hat. Durch Erhitzen einer mit Alkohol gemischten und mit etwas Kali
lauge versetzteD BlutfarbstofflOsung auf 600 kann man nach v. KLAVEREN einen Farbstoff, 
von ihm Kathamoglobin, von ARNOLD aber, welcher als erster ibn erhielt, neutrales 
Hamatin genannt, erha.lten. Nach HAUROWITZ 10 ist das Kathii.moglobin eine Kolloid-

1 Bezuglich dieser Probe (von KUNKEL) und anderer solchen wird auf die Arbeit von 
KOSTIN (PFLUGERS Arch. 84), wo man ein sehr reichhaltiges Literaturverzeichnis findet. 
hingewiesen. Vgl. auch A. DE DOMENIOIS, Chem. Zentra.lbl. 1908, 2, S. 66. 2 Zentra.lbl. f. 
Physiol. 8 und MALyS Jahresb. 26. 3 v. ANREp, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1880; SANS und 
MOITESSIER, C'ompt. Rend. 113. 'HOPPE-SEYLER, Med.·chem. Unters. S. 151. VgI. ARAKI, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 14; HARNACK I. c.; CLARKE und HURTLEY. Journ. of Physiol. 36. 
1\ Ref. in chem. Zentralbl. 1923. 6 BOHR, Extrait du Bull. de l'Acad. Danoise 1890; Zentralbl. 
f. Physiol. 4 u. 17; TORUP. MALYS J ahresb. 17. 7 J ourn. of Physiol. lit. 8 Zeitechr. f. physiol. Chem. 
136. • K. B. LEHMANN, Sitz.-Ber. d. phys.-med. Gesellsch. Wnrzburg 1899; LEWIN, Compt. Rend. 
133. 10 v. KLAVEREN, Zeitsohr. f. physiol. Chem. 33; ARNOLD ebenda. 29; HAUROWITZ ebenda.137. 

Hammarsten. Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 15 
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-verbindung zwischen Hamatin und verandertem Globin, welch letzteres aIs Schutzkolloid da.s 
Hamatin in Losung halt und eine Losung mit dem Spektrum des neutra.len Hamatins gibt. 

Zersetzungsp1'odu/cte der Blutfarbstofle. Ala Hauptprodukte liefert das 
Hamoglobin, wie oben gesagt, bei seiner Zersetzung EiweiB, welches man 
Globin genannt hat (PREYER, SCHULZ), und eisenhaltigen Farbstoff. Nach 
LAWRow entstehen hierbei 94,09% Eiweill, 4,47% Hamatin und 1,44% andere 
Stoffe. Das Globin, welches von SCHULZ1 isoliert und naher untersucht ~de, 
zeichnet sich den meisten anderen Eiweillstoffen gegenuber durch einen hohen 
Kohlenstoffgehalt, 54,97% bei 16,89% Stickstoff, aus. Es ist unloslich in Wasser, 
aber auBerst leicht loslich in etwas Saure oder Alkali. In Ammoniak wird es bei 
Gegenwart von Chlorammonium nicht gelost. Salpetersaure fallt es in der Kalte, 
nicht aber in der Warme. Es kann durch Erhitzen koaguliert werden, das Koagu
lum ist aber leicht loslich in Sauren. Hauptsachlich auf Grund dieser Reaktionen 
wird es von SCHULZ ala ein Histon betrachtet. 

Bei hydrolytischer Spaltung liefert das Globin (aus Pferdeblut) nach ABDER
HALDEN2 die gewohnlichen Spaltungsprodukte der EiweiBstoffe und besonders 
viel Leuzin, 29%. Bemerkenswert ist es ferner, daB es bedeutende Mengen Histi
din, 10,96%, gab, wahrend die Menge des Arginins und Lysins bzw. nur 5,42 
und 4,28% war. U. KIYOTAXI 3 erhielt 3,6% Tryptophan und 3,5-4% Tyrosin. 

Der abgespaltene Farbstoff ist je nach den Verhaltnissen, unter welchen 
die Spaltung stattfindet, verschieden. Findet die Zersetzung bei Abwesenheit 
von Sauerstoff statt, so erhalt man einen Farbstoff, welcher von HOPPE-SEYLER 
Hamochromogen, von anderen Forschern (STOKES) reduziertes Hamatin 
oder (E. HERZFELD und R. KLINGER)4 Hamochrom genannt worden ist. Der 
Name Hamochrom ist schon friiher in anderem Sinne von CR. BOHR 5 benutzt 
worden, und da das Hamochrom (von HERZFELD und KLINGER) nach S. PARTOS 8 

Hamatin oder jedenfalls eine denaturierte hamatinartige Substanz sein diirfte, 
wird die FarbstofflFomponente des Hamoglobins hier fortwahrend Hamochromogen 
genannt. Bei Gegenwart von Sauerstoff wird das Hamochromogen rasch zu 
Hamatin oxydiert, und man erhaIt deshalb in diesem Falle ala farbiges Zersetzungs
produkt einen anderen Farbstoff, das Hama tin. Wie das Hamochromogen 
durch Sauerstoff leicht in Hamatin ubergefuhrt wird, so kann letzteres um
gekehrt durch reduzierende Stoffe in Hamochromogen zuriickverwandelt werden. 

Das Hamochromogen oder reduzierte Hamatin ist nach HOPPE-SEYLER 7 

die gefarbte Atomgruppe des Hamoglobins und seiner Verbindungen mit Gasen, 
und diese Atomgruppe ist in dem Farbstoffe mit EiweiB verbunden. Die charak
teristischen Lichtabsorptionen hangen von dem Hamochromogen ab, und diese 
Atomgruppe ist es auch, welche in dem Oxyhamoglobin 1 Mol. Sauerstoff und 
in dem Kohlenoxydhamoglobin 1 Mol. Kohlenoxyd auf je 1 Atom Eisen bindet. 
In dem Hamochromogen soll das Eisen zweiwertig sein. Das Hamochromogen 
entsteht aus einer alkalischen Hamatinlosung durch Einwirkung reduzierender 
Stoffe. Durch Reduktion von Hamatin in ammoniakhaltigem Alkohol mittelst 
Hydrazin hat v. ZEYNEK 8 die braunrote Ammoniakverbindung in festem Zu
stande erhalten, und durch Zusatz von ein wenig Natriumhydrosulfit zu einer 
Lasung von Hamatin in Methylalkohol und Erwarmen in zugeschmolzenem Ge
faB auf 60-65 0 erhielten DHERE und Mitarbeiter 9 Kristalle, welche sie als saures 
Hamochromogen auffaBten. Eine kristallisierende Verbindung zwischen Pyridin 
und Hamochromogen erhlilt man nach KALMUS und v. ZEYNEK 10 aus Hamoglobin 
und Pyridin beirn Kochen oder aus Hlimatin oder Hamin und Pyridin nach 

1 LAWROW, Zeitschr. f. physiol. Chem. 28; SClIULZ ebenda 24; PREYER, Die Blutkrista.lle. 
Jena 1871. 2 Zeitschr. f. rhysiol. Chem. 37, mit BAUl\IANN ebenda 61. 3 Bioch. Zeitschr. 134. 
, Bioch. Zeitschr. 100. Zentralbl. f. Physiol. 17, S. 685. 6 Bioch. Zeitschr. 129. 7 Zeit-· 
schr. f. physiol. Chem. 13. 8 Ebenda 20. 9 CR. DHERE, L. BAUDOUX und A. SCHNEIDER, Compt. 
Rend. 180. 10 E. KALMUS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 70; v. ZEYNEK ebenda 70. 
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Zusatz von Hydrazinhydrat. In freiem Zustande hat man noch nicht das Hamo
chromogen in fester Form erhalten. Das bisher isolierte Hamochromogen scheint 
stets additionelle Produkte, die man als Molekiilverbindungen aufgefallt hat~ 
gewesen zu sein. 

Das Hamochromogen verbindet sich, wie HOPPE-SEYLER als erster zeigte,. 
auch mit Kohlenoxyd. Diese Verbindung, welche in wasseriger Losung ein Spekt
rum von dem Aussehen des Oxyhamoglobins zeigt, ist von PREGL1 in festem 
Zustande als ein dunkelviolettes, in absolutem Alkohol unlosliches Pulver dar
gestellt worden. 1m Gegensatz zu dem Hamoglobin bindet das Hamochromogen 
den Sauerstoff fester ala das Kohlenoxyd. Die Annahme HOPPE-SEYLERS, dall 
diese Verbindung auf 1 Mol. Hamochromogen und also auf 1 Atom Eisen 1 Mol. 
Kohlenoxyd enthalt, ist von HUFNER und KUSTER und von PREGL 2 experimentell 
bestatigt worden. 

A bsorptionsspektra. Eine alkalische Hamochromogenlosung ist schon 
kirschrot. Sie zeigt zwei, zuerst von STOKES beschriebene Absorptionsstreifen 
(Spektraltafel 6), von denen der eine, welcher mehr dunkel ist und dessen Mitte 
J. = 556,4 entspricht, zwischen D und E liegt, und der andere, welcher breiter, 
aber weniger dunkel ist, die FRAuNHoFERSchen Linien E (und b) einschliellt. 
Die Mitte dieses Streifens entspricht einer Wellenlange von ;. = 526 a 530 nach 
LEWIN, MIETHE und STENGER. In saurer LOsung zeigt das Hamochromogen 
vier Streifen, die jedoch nach JADERHOLM3 von einem Gemenge von Hamo
chromogen und Hamatoporphyrin (vgl. unten), das letztere durch eine·teilweise 
Zersetzung infolge der Einwirkung der Saure entstanden, herriihren Bollen. 

Aus einer oxalsaurehaltigen LOsung von Hamatin in Alkohol erhielt 
Mn.ROY', nach Austreiben der Luft durch H-Gas, mittelst Zinkstaub allmahlich 
eine saure LOsung von reduziertem Hamatin (Hamochromogen). Diese Losung 
zeigte einen Absorptionsstreifen zwischen D und E. 

Darstellung. Das Hamochromogen kann bei vollstandiger Abwesenheit von 
Sauerstoff durch Einwirkung von Natronlauge auf Hamoglobin bei 100 0 C kristalli
sieren (HOPPE-SEYLER). Bei Zersetzung von Hamoglobin mit Sauren, selbstverstand
lich ebenfalls bei gehindertem Luftzutritt, erhii.lt man gewohnlich das Hamochromogen 
von ein wenig Hamatoporphyrln verunreinigt. Eine alkalische Hamochromogen
losung erhalt man leicht durch Einwirkung von einer reduzierenden Substanz (der 
SToKEsschen Reduktionsfliissigkeit) auf eine alkalische Hamatinlosung. Zur Dar
stellung des Hamochromogens eignet sich gut eine ammoniakalische Hamatinlosung, 
die mit Hydrazin reduziert wird (v. ZEYNEK), und besonders eine von TAKAYAMA 
angegebene, von G. STRASSMANN 5 empfohlene glukosehaltige Pyridinlosung. 

Trotz der obengenannten nahen Beziehungen zwischen Hamatin und Hamo
chromogen wird das erstere im allgemeinen nicht aus dem letzteren, sondern 
aus Hamin dargestellt. Aus dem Grunde diirfte es auch angemessen sein, das 
Hamin vor dem Hamatin zu besprechen. 

Hamin (Haminkristalle oder TEICHMANNS Kristalle) entsteht aus dem 
Blutfarbstoffe bei dessen Zersetzung unter geeigneten Verhaltnissen bei Gegen
wart von Chlorwasserstoffsaure oder Chloriden und ist dementsprechend eine 
chlorhaltige Substanz. Das in Hamin enthaltene Eisen ist dreiwertig. KUSTER 
hat gezeigt, dall alIe Hamine dieselbe prozentige Zusammensetzung haben. 
Die Formel des Hamins wird nun auch allgemein C3tH320,N4FeCI geschrieben, 
wobei jedoch zu bemerken ist, dall die Anzahl der Kohlenstoffatome bisweilen 
sowohl in Hamin wie Hamatin zu 33 angenommen wird, eine Ansicht, welche 
auch von WILLSTATTER 6 vertreten ist. In dem Hamin kann, wie KUSTER, welcher 
die meisten und wichtigsten Arbeiten auf diesem Gebiete ausgefiihrt hat, zeigte, 

1 Zeitschr. f. physioJ. Chern. 44. 2 HUFNER und KUSTER, Arch. f. (Anat. u.) Physiol.1904, 
Supplbd.; PREGL 1. O. 8 Nord. Moo. Arkiv 16. & Journ. of Physio1. 32 (Febr.-Heft S. XII). 
6 Miinoh. moo. Woohensohr. 69 (1922), S.116. 6 Mit MAxFIsCBER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 87. 
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das Chlor gegen Brom oder J od, aber auch gegen Formyl und Rhodan ausgetauscht 
werden. 

Verschiedene Hamine. Alles Hamin hat dieselbe elementare Zusammen
setzung. Nach KUSTER kann man aber bei Anwendung verschiedener Darstel
lungsmethoden, wie auch aus Blut von verschiedenen Tierarten und Tieren der
selben Art aber verschiedenen Alters, zwei isomere Hamine, die er a- und {3-Hamin 
nennt, erhalten. In Ubereinstimmung mit einem von K. MORNER herriihrenden 
V orschlage bezeichnet KUSTER das nach MORNERS Verfahren mit Chlorwasser
stoffsaure und Alkohol (siehe unten) erhaltene Hamin ala {3-Hamin und das 
nach SCHALFEJEFFS Verfahren mit Eisessig und Chlornatrium (siehe unten) 
erhaltene, als a-Hamin. Diese zwei Haminarten, wie auch ihre Brom-, Rhodan
und Formylhamine, ihre Ester und Umscheidungsprodukte, welche aIle Gegen
stand eingehender Untersuchungen von KUSTER gewesen sind, kristallisieren in 
verschiedener Weise und zeigen in mehreren Hinsichten ein verschiedenes Ver
halten. 

Ester und andere Derivate. Das Hamin enthalt zwei Karboxylgruppen 
und kann sowohl Mono- wie Dialkylester geben. Die beiden Karboxyle verhalten 
sich indessen nach KUSTER nicht gleich, indem das eine frei und leicht zu ver
estern, das andere dagegen (schwer zu verestern) mit einem Stickstoffatom in 
betainartiger Bindung sich vorfindet. Dementsprechend kann man auch bei 
Anwendung von Methylalkohol bei dem MORNERSChen Verfahren zwei isomere 
Monomethylester erhalten. Durch Einwirkung von kaltem Anilin auf Hamin 
tritt Chlorwasserstoff aus und man erhalt De(hydrochlorid)hamin, das, in 
Chinin- oder Pyridin-Chloroform gelOst und in mit NaCI gesattigten Eisessig 
eingetragen zu Hamin zuriickgewandelt werden kann. In ahnlicher Weise kann 
auch Bromwasserstoff austreten unter Bildung von De(hydrobromid)hamin, 
so daB man nach diesem Verfahren iiberhaupt De(hydrohalogen)h1i.mine erhalt. 
Bei der Einwirkung von Anilin, welche, wie auch das Umkristallisieren aus anderen 
Losungsmitteln, welche eine chemische Umsetzung verursachen, als Umscheidung 
bezeichnet wird, entsteht unter anderen auch ein von KUSTERl Hydroxyhamin 
genannter Korper von der Formel C34Hm04N4· FeOH. Dieser Korper solI nach 
ihm die Farbstofikomponente im Methamoglobin sein und zum Unterschied 
von dem typischen Hamatin kann es direkt durch Chlorwasserstoffsaure in 
Hamin zuriickverwandelt werden. 

Eigenschaften. Die Haminkristalle, wie man sie gewohnlich unter 
Anwendung von Eisessig erhaIt, stellen in groBerer Menge ein blauschwarzes 
Pulver dar, sind aber so klein, daB sie nur mit dem Mikroskope erkannt werden 
konnen. Sie bestehen aus dunkel braungefarbten oder fast braunschwarzen, 
isolierten oder zu schiefen Kreuzen, Rosetten oder sternformigen Bildungen 
gruppierten, langlichen, rhombischen oder spulformigen Kristallchen. Wiirfel
formige Krlstalle konnen auch vorkommen, und das V orkommen von solchen 
deutet auf die Anwesenheit von {3-Hamin hin. Das letztgenannte Hamin gibt 
namlich auch als Ester und Bromverbindungen wiirfelformige KrlstalIe, wahrend 
das a-Hamin auch in Verbindungen, wie z. B. in dem Bromhamin, TEICHMANNSche 
Kristalle liefert. Die Haminkristalle sind unloslich in Wasser, verdiinnten Sauren 

1 Aus der ii.lteren Literatur miigen folgende Arbeiten liber Hamin erwii.bnt werden, 
namlich: NENCKI und ZALESKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 30; NENCKI und SIEBER, Arch. 
f. expo Pathol. u. Pharm. 18 u. 20 und Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 18; SCHALFEJEFF 
bei NENCKI und ZALESKI I. c.; K. MORNER, Nord. Med. Arkiv, Festband 1897, Nr. 1 u. 26 
und Zeitschr. f. physiol. Chem. 41; ZALESKI ebends. 37; CLOETTA, Arch. f. expo Pathol. u. 
Pharm. 38. Bezliglich dar Literatur liber Hii.min liberhaupt und die zahlreichen Arbeiten von 
KUSTER und seinen Mitarbeitem wird auf die Zusammenstellung des letzteren in ABDER
RALDENS biochemischem Handlexikon 10 (1923) hingewiesen. Siehe auch die Arbeiten von 
KUSTER in Zeitschr. f. physiol. Chem. 130, 133, 188-138, 141 und Ber. d. deutsch. chern. 
Gesellsch. 68. 
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bei Zimmertemperatur, AIkohol, Ather und Chloroform. Von Eisessig werden 
sie in der Warme etwas gelost. In verdiinnten kaustischen oder kohlensauren 
Alkalien losen sie sich, und es entsteht neben Chloralkalien losliches Hamatin
alkali, aus welchem das Hamatin dann mit einer Saure ausgefallt werden kann. 
Die in mit verdiinnter Schwefelsaure angesauertem AIkohol loslichen Hamine 
sind von :KUSTER alB Pseudohamine bezeichnet worden. 

Das Prinzip der Darstellung von Hamin in groBeren Mengen nach SOHAL
FEJEFFS 1 Verfahren (in der Ausfiihrung nach NENCKI und ZALESKI) ist: Eintragen 
des defibrinierten Blutes in mit gepulvertem Chlornatrium gesattigten Eisessig unter 
Erwarmung auf 90-95 0 C. Die Kristalle konnen aus heiBem Chlornatrium-Eisessig 
(nach SOHALFEJEFF durch Auflosung in chininhaltigem Chloroform) umkristallisiert 
werden. Das von K. MORNER 1 befolgte Prinzip besteht darin, daB man das koagulierte 
Blutkorperchensediment mit 90-95 volumprozentigem Alkohol, dem man vorher 
1/2-1 Volumprozent konzentrierte Chlorwasserstoffsaure zugeBetzt hat, einige Zeit 
bei Zimmertemperatur stehen liWt, dann daB Filtrat auf 70 0 C erwarmt, mit Chlor
wasserstoffsaure versetzt und in der Kinte stehen laBt. Bezuglich der Darstellung 
vgl. man jedoch besonders die Arbeiten von KUSTER. 

Zur Darstellung von Haminkristallen im kleinen verfahrt man auf folgende Weise. 
Das Blut wird nach Zusatz von sehr wenig Kochsalz eingetrocknet, oder auch wird das schon 
trockene Blut mit einer Spur Kochsalz zerrieben. Das trockene Pulver wird auf ein Objekt
glas gebracht, mit Eisessig befeuchtet und nun das Deckglaschen aufgelegt. Mit einem 
Glasstabe setzt man nun am Rande des Deckglaschens mehr Eisessig zu, bis der Zwischen
raum davon vollstandig ausgefiillt worden ist. Hierauf erwarmt man liber einer sehr kleinen 
Flamme mit der Vorsicht jedoch, daB der Eisessig nicht ins Sieden gerat und mit dem Pulver 
an der Seite des Deckglaschens austritt. SoUten nach dem ersten Erwarmen in dem erkalteten 
Praparate keine Kristalle sichtbar sein, so erwarmt man von neuem, wenn notig nach Zu
satz von etwas mehr Eisessig. Nach dem Erkalten sieht man bei richtigem Arbeiten in dem 
Praparate eine Menge von schwarzbraunen oder fast schwarzen Haminkristallen von wechseln
den Formen. 

Hamatin, auch Oxyhamatin genannt, findet man bisweilen in alten Trans
sudaten. Es entsteht auch bei Einwirkung von Magen- und Pankreassaft auf 
Oxyhamoglobin und findet sich deshalb in den Darmentleerungen nach Blu
tungen im Darmkanale, wie auch nach Fleischkost und blutreicher Nahrung. 
1m Blute kommt es nach SCHUMM bei vielen Krankheiten und nach Vergiftungen 
mit gewissen Stoffen vor . .Ahnliche Beobachtungen, namentlich nach Vergiftungen, 
hat auch FEIGL mitgeteilt. 1m Harne, wo man es friiher nur nach Vergiftung mit 
Arsenwasserstoff beobachtet hatte, kommt es nach SCHUMM 2 ebenfalls in krank
haften Zustanden vor und solI oft zu betrachtlichem Teil als Sediment auftreten. 

In der Zusammensetzung unterscheidet sich das Hamatin von dem Hamin 
dadurch, daB es statt 1 Atom CII Mol. OH enthalt, und wenn man wie in dem 
Hamin 34 Kohlenstoffatome annimmt, wiirde also die Formel C34HaaOsN4Fe sein. 

Bei der Auflosung des Hamins in Alkali findet nach KUSTER eine Umlagerung im Mole
kiile statt, es wird ein Molekiil Wasser aufgenOmmen und das Hamatinnatriumsalz hat nach 
ihm die Formel C34H33Na20sN4Fe. Bei Saurezusatz zu der alkalischen Hamatinlosung findet 
wieder Wasserabspaltung statt und das ausfallende Hamatin soU keine einheitliche Sub
stanz sein. 

v. ZEYNEK hat durch Verdauung von Oxyhamoglobinlosung mit Pepsinsalzsaure ein 
'Hamatin dargestellt, aus welchem er clann ein Hamin erbieIt. Da dieses Hamatin v. ZEYNEKS 
leicht in HiirDin libergeht, wiihrend man im allgemeinen das gewohnliche, aus Hamin dar
gesteUte Hii.matin nicht in Hamin hat zuriickverwandeln konnen, betrachtet KUSTER die 
beiden Hamatine als nicht identisch. Das Verdauungshamatin ZEYNEKS diirfte nach KUSTER 
als HydroxyharDin anzusprechen sein. Das aus Blut mit konzentrierter Natronlauge er
haltene Hamatin laBt sich nach A. HAMsIK leicht in HarDin iiberfiihren. 

Riickbildung von Hamin aus Hamatin. Nach Prr.OTY und EpPINGER3 

soIl eine reichliche Riickbildung von Hamin aus dem gewohnlichen (aus Hamin 
1 VgI. FuBnote 1 S. 228. 20. SCHUMM, Zeitschr. f. physiol. Chem. 80, 87 u. 97; J. FEIGL, 

Bioch. Zeitschr. 74 u. 85. 3 R. v. ZEYNEK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 30 u. 49; A. HAMSIK 
ebenda. 80; KUSTER ebenda 66 und Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 43; P!LOTY, Alinal. 
d. Chern. u. Pharm. 377; EpPINGER, Unters. iiber den Blutfarbstoff. Dissert. Miinchen 1907. 
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dargestellten) Hamatin moglich sein, was jedoch nicht mit den Erfahrungen 
von KUSTER und auch anderen Forschern stimmt. Dagegen kann man, wie WILL
STATTER und MAx FISOHERl gezeigt haben, aus dem kristallisierten Hamatin
dimethylester, in Ather gelOst, durch Einwirkung von verdiinnter Chlorwasser
stoffsaure den kristallisierenden Hamindimethylester gewinnen. H. FISOHER 
und K. SOHNELLER2 ist es gelungen, auf einem Umweg, namlich durch "Ober
fiihrung des amorphen Hamatins in Hamochromogen, das erstere in kristalli
siertes Hamin zu iiberfiihren. DaB man das typische Hamatin nicht in Hamin, 
jedenfalls lange nicht quantitativ zuriickverwandeln kann, liegt wohl daran, 
daB nach KUSTER die beiden Stoffe einen wesentlich verschiedenen inneren Bau 
haben. 

Das Hamatin enthalt zwei Karboxylgruppen und eine Hydroxylgruppe, 
die an dem Eisen gebunden zu sein scheint und bei der Haminbildung durch 
Chlor ersetzt wird. Durch die Karboxylgruppen kann es sowohl SaIze mit Metallen 
wie auch Alkylderivate bilden, welche letztere von NENOKI und ZALESKI und 
besonders von KUSTER3 studiert worden sind. Das Hamatin lost sich in kon
zentrierter Schwefelsaure und geht dabei unter Abspaltung von Eisen in Hamato
porphyrin iiber. Beim Erhitzen liefert das trockene Hamatin reichlich Pyrrol. 
Die bei Oxydation oder Reduktion aus dem Hamatin entstehenden Produkte 
und die daran sich ankniipfende Frage von der Konstitution desselben sollen 
im Zusammenhang mit der Besprechung der Porphyrine abgehandelt werden. 

Eigenschaften. Das Hamatin ist amorph, schwarzbraun oder blauschwarz. 
Es kann ohne Zersetzung auf 1800 C erhitzt werden; beim Verbrennen hinter
laBt es einen aus Eisenoxyd bestehenden Riickstand. In Wasser, verdiinnten 
Sauren, Alkohol, Ather und Chloroform ist es unloslich, lost sich aber ein wenig 
in warmem Eisessig. In angesauertem Alkohol oder Ather lOst es sich. In Alkalien, 
selbst in sehr verdiinntem Alkali, lost es sich leicht. Die alkalischen Losungen 
sind dichroitisch; in dickeren Schichten erscheinen sie in durchfallendem Lichte 
rot, in diinnen Schichten griinlich. Von Kalk oder Barytwasser, wie auch von 
Losungen der neutralen SaIze der Erdalkalien werden die alkalischen Losungen 
gefallt. Die sauren Losungen sind stets braun. Aus dem Hamin erhalt man es 
durch LOsung des ersteren mit Alkali und Ausfallung mit einer Saure. 

Absorptionsspektra. Eine saure Hamatinlosung (Spektraltafel 4) absor
biert am schwachsten den roten und am starksten den violetten Teil des Spek
trums. Die Losung zeigt zwischen C und D einen recht scharfen Streifen, dessen 
Lage jedoch mit der Art des sauren Losungsmittels etwas wechselt. In Losungen 
mit Essigsaure oder Oxalsaure liegt er bei etwa A = 642 und bei Gegenwart von 
Mineralsaure bei etwa A = 650. Zwischen D und F findet sich ein zweiter, viel 
breiter, weniger scharf begrenzter Streifen, welcher bei passender Verdiinnung 
in zwei Streifen sich auflost. Der eine, zwischen b und F neben F gelegene, ist 
dunkler und breiter, der andere, zwischen D und E, nahe an E gelegene, ist heller 
und weniger breit. Endlich beobachtet man auch bei einer passenden Verdiinnung 
einen vierten, sehr schwachen, zwischen D und E, neben D gelegenen Streifen. 
Das Hamatin kann also in saurer Losung vier Absorptionsstreifen zeigen; gewohn
lichenfalls sieht man aber recht deutlich nur den Streifen zwischen C und D und 
den breiten dunklen Streifen - bzw. die zwei Streifen - zwischen D und F. 
In alkalischer Losung (Spektraltafel 5) zeigt das Hamatin einen breiten Ab
sorptionsstreifen, welcher zum unverhaltnismaBig groBten Teil zwischen C und 
D gelegen ist, sich aber ein wenig iiber die Linie D nach rechts in den Raum 
zwischen D und E hinein erstreckt. Da die Lage der Hamatinstreifen im 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 87. 2 Ebenda 128. 3 M. NENOKI und J. ZALESKI, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 80; W. KUSTER, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 43 u. 40 und die vorher 
zitierten Arbeiten. 
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Spektrum. eine recht veranderliche ist, konnen die entsprechenden Wellenlangen 
nicht genau angegeben werden. 

Mesohamin, Cx H360,N.FeCI, ist ein Stoff, den man am einfachsten nach H. FIsCHER 
und AM. HAHN durch direkte Wasserstoffaddition an Hamin bei Gegenwart von kolloidalem 
Palladium erhiilt. Es ist aber auch in anderer Weise von anderen Forschern, und zwar von 
ZALE8XI1 ala erstem aus Mesoporphyrin (vgl. unten), dessen Eisenverbindung es ist, dar
gestellt worden. Es hat sein groBtes Interesse durch seine Beziehung zu dem Mesoporphyrin. 

Porphyrine. Mit diesem Namen bezeichnet man eine Gruppe von unter
einander sehr nahe verwandten, eisenfreien, komplizierten P-yrrolfarbstoffen, die 
man sowohl aus Blutfarbstoff wie aus Chlorophyll dargestellt hat und die durch 
ihre Farbe und Absorptionsspektra ausgezeichnet sind. Der am langsten be
kannte Farbstoff dieser Gruppe ist das zuerst von HOPPE-SEYLER durch Ein
wirkung von konzentrierter Schwefelsaure auf Blutfarbstoff erhaltene und naher 
studierte Hamatoporphyrin. Das lii.ngst bekannte, aus Chlorophyll dar
gestellte Porphyrin ist das Phylloporphyrin. Unter den Porphyrinen sind, 
auBer dem oben genannten HOPPE-SEYLERSChen (bzw. dem NENcKIschen) Hama
toporphyrin, zu nennen: die durch chemische Eingriffe aus Blutfarbstoff 
(Hamin) gewonnenen zwei Stoffe Mesoporphyrin und Hamoporphyrin, 
einige von SCHUMM und Mitarbeitern dargestellte kiinstliche Blutporphyrine und 
besonders die natiirlichen Porphyrine, Koproporphyrin, Uroporphyrin, 
Ooporphyrin, Tura.cin [PAPENDIECKS (lU.MMEB.ERS) Darmporphyrin] und 
Wurmporphyrin. Besonders erwahnenswert ist auch das sowohl aus Blut
wie Blattfarbstoff erhaltene sog. Stammporphyrin, das Atioporphyrin. 

Die Porphyrine sind wie oben gesagt durch ihre Farbe und ihre Absorptions
spektra gekennzeichnet. Sie geben mit Schwermetallen Komplexverbindungen, 
die ein anderes Spektrum als die entsprechenden Porphyrine zeigen. Unter diesen. 
Komplexverbindungen sind von besonderem Interesse die E~enverbindungen, 
welche wie Hamine sich verhalten und bei Einwirkung von Pyridin und Hydrazin
hydrat das entsprechende Hamochromogen liefern. Beziiglich der Giftwirkung (siehe 
unten) zeigen verschiedene Porphyrine ein wesentlich verschiedenes Verhalten. 

Hiimatoporpbyrin, C34H3SN,Os' hat man kiinstlich aus Blutfarbstoff, 
resp. Hamin oder Hamatin erhalten. Das friiher von verschiedenen Forschern 
spurenweise im normalen Harn oder bei gewissen Tieren gefundene Hamato
porphyrin, scheint zu der Gruppe der natiirlichen Porphyrine zu gehoren. Das
selbe gilt von dem nach Vergiftungen wie unter pathologischen Verhaltnissen 
im Harne auftretende Porphyrin. Reines, kristallisiertes Hamatoporphyrin, als 
Chlorwasserstoffverbindung, erhielten zuerst NENCKI2 und Mitarbeiter durch 
Einwirkung von mit Bromwasserstoff gesattigtem Eisessig auf Haminkristalle. 

Bei der eben genannten Darstellung des Hii.matoporph~ins aus Hiimin wird das Eisen 
.abgespaltet, und es werden 2 Sauerstoffatome aufgenommen. tTher den hierbei stattfindenden 
Vorgang ist man noch nicht ganz im klaren. Aus den Untersuchungen von KUSTER und 
P. DEIHLE 3, wie von WILLSTATTER und MAx FISCHER' weill man jedoch, daB zuerst halo
genierte Zwischenprodukte entstehen, aus denen dann das Hiimatoporphyrin durch Ein
tritt von Hydroxyl statt des Broms hervorgeht. 

V er bind ungen. Das Hamatoporphyrin gibt, wie oben erwahnt, eine (in 
langen braunroten Nadeln) kristallisierende Chlorwasserstoffverbindung. WILL
STATTER und MAx FISCHER' haben das freie Hamatoporphyrin aus Ather als 
glii.nzende violette Kristallisation erhalten, die aus schon gerundeten, in der 
Durchsicht rotbraunen Blattchen bestand. Von dem Hamatoporphyrin sind 
mehrere Ester bekannt, und es bildet kristallisierende Tetramethylverbindungen. 
Es gibt eine schwer losliche, kristallisierende Natriumverbindung, und es sind 

1 H. FIsCHER und AM. HAHN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 91; ZALESKI ebenda 43. 
·2 F. HOPPE-SEYLER, Med.-chem. Unters. S. 528; NENCXI und SIEBER, Monatsh. f. Chem. 9 
und Arch. f. eIll. Pathol. u. Pharm.18, 20u. 24; mit ZALESKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 30. 
~ Ebenda 86. i Ebenda 87. 
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"auch Verbindungen mit schweren Metallen bekannt. Unter diesen soll nach 
MILROyl die Zinnverbindung infolge ihrer Bestandigkeit und der Scharfe ihres 
Spektrums zum Nachweis von Blut sehr geeignet sein. Von groBer Wichtigkeit 
fUr den Nachweis und die Erkennung der verschiedenen Porphyrine sind die 
optischen Eigenschaften ihrer Losungen. 

Die sauren alkoholischen Losungen haben eine prachtvolle Purpurfarbe, 
die bei Zusatz von groBeren Sauremengen violettblau wird. Die alkalischen 
Losungen sind ebenfalls, wenigstens bei nicht zu groBem Alkaligehalte, von einer 
schon roten Farbe. 

Absorptionsspektra. Eine von Salzsaure oder Schwefelsaure saure, 
alkoholische Hamatoporphyrinlosung zeigt zwei Absorptionsstreifen (Spektral
tafel 7), von denen der eine, welcher schwacher und weniger breit ist, zwischen 
C und D, nahe an D gelegen ist. Der zweite, welcher dunkler, scharfer und breiter 
als jener ist, liegt etwa in der Mitte zwischen D und E. Von. diesem Streifen er
streckt sich rotwarts eine Absorption, die mit einem dunkleren Rande endet, 
welcher als ein dritter Streifen zwischen den beiden anderen aufgefaBt werden 
kann. Nach SCHUMM, welcher sehr genaue Untersuchungen der Spektra ver
schiedener Porphyrine gemacht hat, zeigt das Spektrum des Hamatoporphyrins, 
in wasseriger Losung mit 25 0/ 0 Chlorwasserstoffsaure, funf Streifen, von denen 
nur zwei genau bestimmbar sind, und bei der starksten Verdunnung nur einen 
sechsten Streifen in violett. 

Eine verdunnte alkalische Losung zeigt vier Streifen, einen zwischen C 
und D, einen zweiten, breiteren umD herum mit dem groBten Teile zwischen 
D und E, einen dritten zwischen D und E fast an E und endlich einen vierten, 
breiten und dunklen Streifen zwischen b und F. Die Lage der Hamatoporphyrin
streifen im Spek.trum kann je nach der Darstellungsweise und anderen Ver
haltnissen etwas wechseln, so daB die Streifen nicht immer derselben Wellen
lange entsprechen. Nach Zusatz von alkalischer Chlorzinklosung verandert sich 
das Spektrum der alkalischen Hamatoporphyrinlosung mehr oder weniger rasch 2 

und zuletzt erhalt man ein Spektrum mit nur zwei Streifen, dem einen um D 
herum und dem anderen zwischen D und E. 

Da die verschiedenen Porphyrine recht ahnliche Spektra geben, die nur bei 
sehr sorgfaltiger Arbeit nach exakten Methoden zu unterscheiden sind und da 
sie in einem Lehrbuche von diesem Umfange nicht Platz finden konnen, muB 
bezuglich derselben auf die sehr genauen und sorgfaltigen Arbeiten von SCHUMM 3 

und H. FISCHER (siehe die Literaturhinweise unten) hingewiesen werden. 
Giftwirkungen. Von besonderem Interesse ist die von W. HAUSMANN'" 

entdeckte und dann von ihm und anderen Forschern (auch an anderenPorphyrinen) 
studierte Giftwirkung des Hamatoporphyrins sowohl auf niedere Organismen 
(Paramacien) wie auf Blutkorperchen und Warmbluter. Diese Giftwirkung ist 
eine photobiologische Sensibilisation. Paramacien, die in einer Losung 
von Hamatoporphyrin im Dunkeln beliebig lange lebten, gingen in derl\!elben 
Losung bei Belichtung rasch zugrunde. Rote Blutkorperchen in Hamatopor
phyrinlosung wurden durch Belichtung alsbald aufgelOst. WeiBe Mause, denen 
Hamatoporphyrin subkutan beigebracht wurde, zeigten im Lichte typische 
Krankheitserscheinungen und konnten sogar zugrunde gehen, wahrend die im 
Dunkeln gehaltenen Tiere gesund blieben. FR. MEYER-BETZo hat dann in einem 
Selbstversuche gezeigt, daB Gegenwart von Hamatoporphyrin im Blute des 
Menschen zu einer hochgradigen Sensibilisierung fiihrt. Uber die Wirkung anderer 
Porphyrine siehe unten. 

1 Bioch. Journ. 12. 2 Vgl. HAMMARSTEN, Skand. Arch. f. Physiol. 3 und GARROD, 
Journ. of Physiol.13. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 90, 98 (S. 171) u. 136. 4 Bioch. Zeitschr. 30. 
67 u. 'i7. 6 Deutsch. Arch. f. klin. Med. 112. 
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Beziiglich der Darstellung des Hamatoporphyrins wird auf das Handbuch von 
HOPPE-SEYLER-THIERFELDER, 9. Auf I. , auf die in den FuBnoten zitierten Original
arbeiten oder auf H. FISCHER in OPPENHEIMERS Handbuch d. Bioch., 2_ Auf I. , I, 
S. 359 hingewiesen_ VgI. auch O. SCHUMM, Zeitschr. f. physioi. Chem_ 132. 

Mesoporphyrin, C34HSSN404> erhielten NENCKI und ZALESKI durch gelinde 
Reduktion des Hamins in Eisessig mit Jodwasserstoff und Jodphosphonium_ 
Es wurde spater nach einem anderen Verfahren von H. FISCHER und H. ROSE 1. 

erhalten. 
Das Mesoporphyrin kristallisiert und gibt mit Chlorwasserstoffsaure eine 

kristallisierende Verbindung. Unter den Metallverbindungen ist besonders die 
mit Eisen von Interesse, indem sie, wie oben erwahnt, mit Mesohamin identisch 
ist. Das Natriumsalz ist unloslich in n/lO-Natronlauge, von welcher die ent
sprechende Hamatoporphyrinverbindung gelost wird. Von dem Mesoporphyrin 
kennt man mehrere kristallisierende Ester und ferner sowohl Tetrachlor- wie 
Tetrabrommesoporphyrin. Die Absorptionsspektra haben fast dasselbe Aus
sehen wie die des Hamatoporphyrins. In saurer Losung (25% Chlorwasserstoff
saure) liegen jedoch die Absorptionsstreifen des Mesoporphyrins nach SCHUMM 2 

etwa 2,5 f-lf-l weiter nach violett und in alkalischer Losung sind die Unterschiede 
noch etwas groBer. Nach H. FISCHER und MEYER-BETZS hat das Mesoporphyrin 
eine schwachere sensibilisierende Wirkung. Es wirkt jedoch kraftiger als die 
natiirlichen Porphyrine, Kopro- und Uroporphyrin. 

Mesoporphyrinogen, C34H4~404> die Leukoverbindung des Mesoporphyrins, er
hielten H. FISCHER und Mitarbeiter 4 durch mehrtagige Einwirkung von Eisessig-Jodwasser
stoff (in Gegenwart von Jodphosphonium) auf Hamin bei Zimmertemperatur. Es ist eine 
kristallisierende, farblose Substanz, die aus Hamatoporphyrin und Mesoporphyrin (nicht 
aus Hamin) bei alkalischer Reduktion mit Natriumamalgam entsteht und durch Luftoxy
dation oder durch Oxydation in anderer Weise leicht in Mesoporphyrin zuriickgewandelt 
wird. Es wirkt (auf Meerschweinchen) sensibilisierend, aber schwacher als Hamatoporphyrin. 

Hamoporphyrin von der Formel C33H36N404 oder C33H3SN404 nach WILLSTATTER 
und MAx FrsCHER 5, welche es aus Hamatoporphyrin durch Reduktion in konzentrierter 
methylalkoholischer Kalilauge und Pyridin bei 2000 C erhielten, ~!,istallisiert und hat sein 
besonderes Interesse als Ausgangsmaterial fiir die Darstellung des Atioporphyrins aus Blut
farbstoff. 

Kiinstliche, chloroformlosliche Porphyrine haben SCHUMM und seine Mitarbeiter 
A. PAPENDIECK und P. LIST 6 durch Einwirkung von Chlorwasserstoffsaure und auch anderen 
Sauren auf sauerstofffreies Blut oder Schwefelwasserstoffblut dargestellt. Diese Porphyrine, 
welche aus dem sauren Blutgemengevon Chloroform aufgenommen werden, aber auch in 
von der Saure befreitem Chloroform sich losen, sind spektroskopisch und auch in anderer 
Hinsicht untersucht worden. SCHUMM7 hat neuerdings durch Einwirkung von iiberschiissiger 
rauchender Chlorwasserstoffsaure auf sauerstofffreies Blut als primares porphyrinartiges 
Abbauprodukt des Hamoglobins ein chloroformlosliches Rohporphyrin, a-Hamatopor
phyroidin genannt, erhalten, aus dessen Methylester er durch Verseifung das entsprechende 
chloroformlosliche a-Hamatoporphyrin erhielt. Aus der eingehenden Untersuchung 
dieser beiden Stoffe ergab sich als wichtigstes Resultat folgendes. 

Das a-Hamatoporphyrin ist von dem kiinstlichen Hamatoporphyrin (von HOOPE
SEYLER, NENCKI und HAMSIK) wie auch von dem Mesoporphyrin und den natiirlichen Por
phyrinen, Kopro- und Uroporphyrin, wesentlich verschieden. Dagegen war es, wenn auch 
vielleicht mit ihnen nicht identisch, jedemalls auBerordentlich ahulich einem von SCHUMM 
in kiihl aufbewahrtem Fleisch und Organen von Saugetieren gefundenen chloroformloslichen 
Porphyrin, ferner dem von ihm und Mitarbeitern aus Schwefelhamoglobin oder Kohlensaure
hamoglobin durch Aufspaltung mit Chlorwasserstoffsaure dargestellten porphyrinartigen 
Farbstoff und endlich auch den unten zu besprechenden Porphyrinen - dem Porphyrin von 
PAPENDIECK, von KAMMERER und dem Ooporphyrin. Bezuglich der Eigenschaften des 
a-Hamatoporphyrins und seiner Spektra in verschiedenen Losungsmitteln wird auf den 
Originalaufsatz hingewiesen. 

Von besonderem Interesse sind die "natiirlichen" Porphyrine, unter welchen in erster 
Lillie das Kopro- und Uroporphyrin zu nennen sind. 

I Zeitschr. f. physiol. Chem. 87; NENCKI und ZALESKI, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 
34. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 90. 3 Ebenda 82. 4 Ebenda 84. 6 Ebenda 87. 6 Ebenda 
132, 134, 13l). 7 Ebenda. 139. 
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Koproporpbyrin (Kotporphyrin), C3sH3SN,Os, und Uroporpbyrin (Harnpor
phyrin), C,oH3SN,018' sind zwei zuerst von HANS FISCHERl in einem FaIle von 
angeborener Porphyrinurie aus Harn und Kot isolierte und dann eingehend 
studierte Porphyrine. Nach SCHUMM 2 ist auch der im Knochen bei Porphyrinuria 
congenita vorkommende Farbstoff, nach dem spektroskopischen Verhalten zu 
urteilen, Uroporphyrin. Auch nach Vergiftung mit Trional hat man (A. ELLINGER 
und 0. RIESSER)8 das Uroporphyrin im Harne nachgewiesen, und wahrschein
lich kommen die beiden Porphyrine im Harne nach SuHonalvergiftung vor. 
AuBer den oben erwahnten sind auch mehrere andere FaIle von Porphyrinurie 
studiert worden. 

Beziiglich des V or kommens dieser zwei Farbstoffe scheint es, ala wiirde 
bei den chronischen Porphyrinurien und bei reichlicher Porphyrinausscheidung 
das Uroporphyrin das charakteristische Merkmal sein (H. FISCHER und K. SCHNEL
LER)", wahrend in den gelinden Fallen ausschlieBlich oder iiberwiegend Kopro
porphyrin vorkommt (SCHUMM). Das Harnporphyrin nach Bleivergiftung ist 
nach SCHUMM 5 Koproporphyrin, und ahnliches gilt wahrscheinlich auch fUr das 
schon von alteren Forschern, namentlich GARROD, studierte, in normalem Harne 
in sehr kleinen Mengen vorkommende Porphyrin, denn der Ham enthalt hierbei 
hOchstens sehr geringfiigige Mengen Uroporphyrin. In Blutserum nicht nur bei 
Porphyrinurie, sondern auch in mehreren Fallen in normale~ Serum haben 
FISCHER und W. ZERWECK8 Koproporphyrin nachgewiesen. Auch Ubergangsformen 
zwischen Kopro- und Uroporphyrin scheinen dabei vorhanden zu sein konnen. 
Aus Muskeln und anderen Organen haben FISCHER und Mitarbeiter 7 durch Faulnis 
oder sterile Autolyse Koproporphyrin (nebst anderem Porphyrin) erhalten. Be
merkenswert ist der von FISCHER gefiihrte Nachweis von Koproporphyrin in 
Fischfleisch und in Vegetarierham und -kot, also bei ganz fleischfreier Kost. 
Das Koproporphyrin kommt, wie FISCHER und Mitarbeiter gezeigt haben, auch 
im Pflanzenreiche, in KokosnuBmilch, in Grasern und auch in der Hefe8 vor. 
Von groBem Interesse und ganz besonders wichtig ist der von FISCHER und H. 
FINK 9 gefiihrte Nachweis, daB die Hefeeiner krMtigen Koproporphyrinsynthese 
machtig ist. 

Beziehungen der zwei Porphyrine zueinander. Das Koproporphyrin 
enthalt vier und das Uroporphyrin acht Karboxylgruppen, und beide konnen 
von derselben Grundsubstanz, CsaH38N,02' hergeleitet werden. FISCHER hat auch 
aus dem Uroporphyrinmethylester durch Absprengung von vier Karboxylgruppen 
den Koproporphyrinmethylester erhalten und er hat auch, mit ZERWECKlO, das 
Uroporphyrin durcb Erhitzen mit Chlorwasserstoffsaure von 1% unter Druck 
zu Koproporphyrin abbauen konnen. Nach FISCHER ist das Koproporphyrin 
die primare Substanz, aus welcher im Tierkorper durch Angliederung von vier 
Karboxylgruppen das mehr harnfahige Uroporphyrin entsteht. Aus beiden 
Porphyrinen hat man die Leukoverbindungen dargestellt. 

Aufspaltungsprodukte. Bei vollstandiger reduktiver Aufspaltung liefern 
diese zwei Porphyrine im Gegensatz zu Hamatoporphyrin und anderen aus typi
schem Blutfarbstoff dargestellten Porphyrinen keine Basenfraktion. Das Kopro
porphyrin gab hierbei Hamopyrrolkarbonsaure (siehe unten) und das Uropor
phyrin eine karboxylierte Hamopyrrolkarbonsaure. Durch Oxydation hat man 
aus ihnen Hamatinsaure (siehe unten), bzw. karboxylierte Hamatinsaure erhalten. 

Mutterfarbstoff der zwei Porphyrine. Der Grund, warum diese 
zwei Porphyrine andere Abbauprodukte als das Hamatoporphyrin und gewisse 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 96-98. 2 Die Arbeiten von SClIUlIW findet ma.n ebenda: 
90,96,98, 10i, 119, 126, 132, 136, 139, 141. 3 Ebenda. 98. 'Zeitschr. f. physioI. Chem.130. 
D Ebenda. 119, 126, 136. 6 Ebenda 132 u. 137. 7 Ebenda. 186, 188, 139. 8 Ebenda. mit 
K. SCHNELLER 136 und J. HILGER 138. 9 Ebenda. 140. 10 Ebenda. 187. 
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andere aus Blutfarbstoff erhaltliche Porphyrine geben, liegt nach FISCHER wahr-
8cheinlich darin, daB sie von einem anderen Mutterfarbstoff herstammen. Nach 
der Annahme FISCHERS soIl die Hamatoporphyringruppe von dem gewohnlichen 
Hamoglobin (als A-Hamoglobin oder Hamoglobintyp bezeichnet) abstammen, 
wahrend die Koproporphyringruppe von einem anderen, in Muskeln und anderen 
Organen, wie es scheint auch im Blute, regelmaBig in viel geringerer Menge ala 
das gewohnliche Hamoglobin, vorkommenden Farbstoff, vorlaufig ala B-Hamo
globin oder Koproglobintyp bezeichnet, herriihren soIl. Die Untersuchungen 
beziiglich dieser Frage sind jedoch noch nicht zu Ende gefiihrt worden (vgl. 
weiter unten). 

Eigenschaften. Beide Porphyrine kristallisieren und geben auch kristalli
sierende Ester. Der Methylester des Koproporphyrins schmilzt bei 250 0, der des 
Harnporphyrins bei 293 0 C. Der Methylester des Koproporphyrins gibt auch 
ein schon kristallisierendes, komplexes Kupfersalz, welches bei 284 0 schmilzt, 
wahrend das entsprechende Kupfersalz des Uroporphyrins bis 305 0 C noch keinen 
Schmelzpunkt zeigt. 

Amorphes Koproporphyrin lost sich auch nach langem Aufbewahren im 
Exsikkator leicht und restlos in Wasser auf, wahrend betreffend das Uroporphyrin 
dies nur bei frisch dargestellten Praparaten in feuchtem Zustande gelingt. Be
ziiglich der Loslichkeitsverhaltnisse zeigen die beiden reinen, kristallisierten 
Porphyrine sonst keinen anderen wesentlichen Unterschied ala den, daB das 
Koproporphyrin in Ather und in Eisessig, besonders in warmem, verhaltnismaBig 
leicht lOslich, das Uroporphyrin dagegen fast unloslich ist, was fiir den Nachweis 
und die Trennung beider von Bedeutung ist. Beide sind sonst unIoslich in den 
gewohnlichen Losungsmitteln, auBer Pyridin. Sie sind mit Hille von Bikarbonat 
loslich in Wasser. 

TIber die Absorptionsspektra, welche sowohl demjenigen des Hamato- wie 
des Mesoporphyrins und einiger anderen Porphyrine sehr ahnlich sind, liegen 
besonders genaue Untersuchungen und Angaben von SCHUMM vor. Er hat auch 
einige neue spektroskopisch-chemische Proben zur Unterscheidung der Methyl
ester der beiden Porphyrine angegeben. (V gl. besonders: Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 90 und 136.) 

Sowohl das Kopro- wie das Uroporphyrin wirkt giftig und das Kopropor
phyrin zweimal so giftig wie das Uroporphyrin beirn Aufenthalt der Tiere im 
Dunkeln. 1m Lichte ist umgekehrt das Uroporphyrin viel giftiger als das Kopro
porphyrin. 

Beziiglich der Darstellung dieser Porphyrine aus Harn oder Kot und ihres 
Verhaltens im Ham wird auf die zitierten Arbeiten von H. FISCHER und O. SCHUMM 
hingewiesen. 

Darmporphyrin (von A. PAPENDIECK). In Menschenfazes nach blut
(fleisch)haltiger Nahrung fand PAPENDIECK neben Koproporphyrin ein neues 
Porphyrin, welches wahrscheinlich mit einem von J. SNAPPER l bei Darmblu
tungen gefundenen Porphyrin identisch ist. Das Porphyrin PAPENDIECKS, welches 
einigen von SCHUMM und Mitarbeitem kiinstlich dargestellten Porphyrinen, 
jedenfalls spektroskopisch, sehr ahnlich ist, unterscheidet sich von Uro- und 
Koproporphyrin durch Loslichkeit in Chloroform und durch ein abweichendes 
SpektrUDl, indem in den verschiedenen Losungsmitteln die Streifen wesentlich 
weiter gegen Rot als in dem Spektrum der zwei letztgenannten verlagert sind. 
Diesem Porphyrin sehr ahnlich und, wie neuere Untersuchungen von FISCHER 
gezeigt haben, mit fum identisch ist ein von H. KAMMERER2 durch Einwirkung 
von Stuhlbakterien auf mit Bouillon verdiinntes BIut erhaltenes Porphyrin, 

1 Zit. von P Al'ENDlECK, ZeitBchr. f. physiol. Chern. 128. 2 Zit. von FIsCHER und SCHNELLER 
ebenda. 130. 
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welches H. FISCHER und K. SCHNELLER kristallisiert erhielten und naher studiert 
haben. 1m Darminhalte von gesunden Personen nach Bluteimlahme konnten 
sie es nachweisen, es ging aber nicht in den Harn iiber. Es wirkte sensibilisierend 
auf Param.acien, nicht aber auf Menschen. 

Die Entstehungsweise der Da.rmporphyrine ist na.ch PUENDIECK1 nooh etwas unklar 
und er hat Wahrsolieinliohkeitsbeweise fiir die Entstehung der Darmporphyrine auoh aus 
Ga.llenfarbstoff angefiihrt. ' 

Ooporphyrin. FISCHER und F. KOGL 2 haben den von SOBBY Oorhodein 
genannten und auch von anderen Forschern studierten, porphyriniiJm1.ichen Farb
stoff der V ogeleierschalen untersucht. Den aus Moveneierschalen und spater
auch aus Kiebitzeierschalen dargestellten kristallisierenden Farbstoff nannten. 
sie Ooporphyrin. Dieses Porphyrin gibt bei gemaBigter Reduktion mit Eisessig
J odwasserstoff Mesoporphyrin und mit Eisessig-Bromwasserstoff Hamato
porphyrin und bei reduktiver Aufspaltung liefert es sowohl eine Basen- wie eine 
Saurefraktion. Es gebOrt also zu dem Hamoglobintypus (A) und ist vielleicht ein 
Zwischenprodukt bei der Bildung von Gallenfarbstoff aus Blutfarbstoff. Es 
enthaIt nur zwei Karboxylgruppen. Durch vergleichende Untersuchungen in 
verschiedenen Richtungen hat ferner FISCHER mit KOGL gezeigt, daB sowohl 
KAMMERERs Porphyrin wie P APENDIECKS aus Schwefelwasserstoffblut durch 
Saurewirkung erhaltene Porphyrin mit dem Ooporphyrin identisch ist. Aus den 
beiden erstgenannten konnten sie namlich ebenso wie aus Ooporphyrin Meso
porphyrin und Hamatoporphyrin erhalten und sie fanden, daB das komplexe 
Eisensalz des Esters der beiden Porphyrine mit dem Eisenkomplexsalze des, 
Ooporphyrinesters identisch ist. Diese drei Porphyrine gehoren also zu dem 
Hamoglobintypus A, wahrend Kopro- und Uroporphyrin zu dem Hamoglobin
typus B (Koproglobintypus) gehoren. In den allerneuesten Untersuchungen von 
FISCHER und Mitarbeitern 3 sind weitere Beweise fiir die Identitat des Oopor
phyrins mit den obengenannten Porphyrinen von PAPENDIECK und KAMMERER. 
wie auch einigen Porphyrinen SCHUMMS geliefert worden. Es diirfte also nunmehr 
schwer sein, einen bestimmten Unterschied zwischen natiirlichen und kfinst
lichen Porphyrinen zu machen, wogegen kein Zweifel dariiber bestehen kann" 
daB das Kopro- und Uroporphyrin anderen Ursprungs als die iibrigen Porphyrine. 
sind. 

Turacin, der in den Federn gewisser Helmvogel vorkommende Farbstoff 
ist nach FISCHER und HILGER 4 das komplexe Kupfersalz des Uroporphyrins. 
Sie haben dies in zweifacher Weise bewiesen. Sie haben einerseits das synthetische, 
Kupfersalz des Uroporphyrins dargestellt und eine vollkommene Ubereinstim
mung mit dem Turacin gefunden. Auf der anderen Seite haben sie durch Na
triumamalgam das komplex gebundene Metall aus dem Turacin abspalten konnen 
und dann auf dem Umwege fiber die Leukoverbindung und Luftreoxydation 
den kristallisierenden Ester des Uroporphyrins dargestellt. 

Infolge einer alten Anga.be von MAc MUNN, daB in dem Integument von Regenwiirmem 
Hamatoporphyrin vorkommen solI, haben FISCHER und O. SCHAUMANN 5 das fragliohe Pig
ment bei Eisenia foetida untersuoht. Die Natur dieses Wurmporphyrins hat man jedooh 
nooh IDOht ermitteln kiinnen. 

Atioporphyrin, C31Ha6N4' ist ein kristallisierendes Abbauprodukt der Por
phyrine, welches WILLSTATTER sowohl aus Chlorophyll wie aus Blutfarbstoff' 
dargestellt hat und welches von ihm als gemeinsame Stammsubstanz der Por
phyrine betrachtet wird. 

Das Chlorophyll ist der Phytol-Monomethylester einer, Chlorophyllin genannten. 
Trikarbonsaure von der Formel CUH320sN4Mg oder CUH340 6N4Mg, welohe Magnesium 
in komplexer Bindung enthiilt und deren eine Karboxylgruppe mit dem .Alkohol Phytol, 

1 Zeitsohr. f. physio!. Chem. 140. 2 Ebenda. 131 (Literatur) und 138. 3 Ebenda 142. 
, Ebenda 128 u. 138. 5 Ebenda. 128. 
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CSoH400, verestert ist. Aus den Chlorophyllinsalzen entstehen durch Alkalieinwirkung andere 
Karhonsii.uren, Phylline genannt, die nach Entfernung des Magnesiums durch eine Saure 
die Porphyrine der Chlorophyllreihe darstellen. Das lii.ngst hekannte dieser Porphyrine 
ist das Phylloporphyrin, welches von SCHUNCK1 und MAROHLEWSKI vielseitig studiert 
worden ist. Ein anderes Porphyrin der Chlorophyllreihe ist das von WILLSTATTER und 
.4. PFANNENSTIEL 2 dargestellte, mit dem ohengenannten Hamoporphyrin isomere Rhodo
porphyrin. Durch Einfiihrung von Magnesium in. daB Hii.moporphyrin hahen WILLBTATTER 
und M. FISCHER 3 das entsprechende Phyllin erhalten, und durch Erhitzen von dem Kalium
Balze dieses Phyll4!s mit Natronkalk gelang es ihnen, unter Ahsprengung der heiden Karho
xylgruppen, das Atioporphyrin zu erhalten. Da WILLSTATTER das letztere schon friiher 
aus Chlorophyllderivaten dargestellt hatte, war hiermit zum ersten Male ein gemeinsames, 
hochmolekulares Ahhauprodukt der heiden Farhstoffe erhalten und damit die nahe Ver
wandtschaft von Blut- und Blutfarhstoff Bicher hewiesen. 

Das Atiopiorphyrin hat durch die neuesten Untersuchungen von FISCHER 
und HIwER4 ein erhohtes Interesse gewonnen. Nach demselben Prinzipe wie 
WILLSTATTER haben sie namlich aus dem Uroporphyrin (bzw. Koproporphyrin) 
ein mit WILLSTATTERS Atioporphyrin identisches Uro-Atioporphyrinerhalten. 
In diesem FaIle entstand aber das Atioporphyrin durch Dekarboxylierung ohne 
Anderungim Farbstoffmolekule, wahrend bei der Darstellung aus Blut- oder 
Blattfarbstoff erst gewisse Veranderungen im Keme zustande kommen mussen. 
Die Identitat von Uro(Kopro)-Atioporphyrin mit dem Atioporphyrin aus Blut
und Blattfarbstoff ist durch die neuesten Untersuchungen von FISCHER und 
RICH. MULLER 4 noch weiter gesichert worden. Durch diese neuen Untersuchungen 
.ist ein Zusammenhang zwischen den Porphyrinreihen A und B gesichert und die 
Briicke zum Chlorophyll auf einen sicheren Boden gestellt. Die von FISCHER 
,aufgestellte Hypothese, daB sowohl Blut- wie Blattfarbstoff aus dem Kopro
porphyrin stammen konnen, hat hierdurch eine Stutze gewonnen; und da die 
Hefe Koproporphyrin synthetisch aufbaut, kann man nach FISCHER die Arbeits
hypothese aufstellen, daB die Hefe ein Bindeglied zwischen Tier- und Pflanzen
welt sei und daB dann der sowohl in der Blut- wie in der Blattfarbstoffreihe be
stehende Dualismus (die Typen A und B) zustande kommt. 

Infolge der nahen Verwandtschaft des Blutfarbstoffes mit sowohl den Gallen
farbstoffen wie dem Chlorophyll ist die Frage von der Konstitution des Hamins 
und der Blutporphyrine durch das gleichzeitige und vergleichende Studium 
aller dieser Farbstoffgruppen wesentlich gefordert worden. Uber die Konsti
tution des Hamins und der Porphyrine liegen sehr eingehende und wichtige Unter
suchungen von W. KUSTER, H. FISCHER, O. PIWTY, R. WILLSTATTER und ihren 
Mitarbeitern5 vor. Die Konstitution des Chlorophylls ist hauptsachlich durch 
WILLSTATTER 6 und seinen Mitarbeitem erforscht worden. Die Untersuchungen 
iiber Gallenfarbstoffe sollen im Kapitel 8 abgehandelt werden, und hier handelt 
es sich hauptsachlich um den Blutfarbstoff und seine Abbauprodukte. Diese 
Abbauprodukte hat man teils durch Oxydation und teils durch Reduktion mit 
Aufspaltung kennen gelernt. 

Abbauprodukte der Blutfarbstoffe. Durch Oxydation erhielt 
CO - C·~·C~·COOH 

KUSTER aus Hamatin zwei Hamatinsauren HN( II 
CO-C·CHa 

CO-C·C~·C~·COOH 
und O( II • von denen die erste das Imid und die zweite 

CO-C.CHs 
------

1 VgI. FuIlnote 1 S. 218. Z Annal. d. Chem. 3li8. 3 Ehenda 400 u. Zeitschr. f. physiol. 
Chem.87. 'Ehenda140 mit RICH. MULLER ehenda. 142. 6 Eine sehr reichha.ltige Zusammen
stellung der hierher gehorenden Literatur findet man hei H. FISCHER: mer Blut- und 
Gallenfarhstoff. Ergehn. d. Physiol. lli (1916) und OPPENHEIMER3 Handh. d. Bioch. 
2. Aufl., I. S. 351. 8 VgI. WILLSTATTER und A. STOLL, Untersuchungen tiher Chlorophyll. 
Berlin 1913. 
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das Anhydrid einer substituierten Maleinsaure ist. Durch Kohlensaureabspaltung 
CO-C·C~·CHa 

erhielt er aus der ersteren Methylathylmaleinimid HN(" , 
CO-C·CHa 

/CO-C.C~.CH3 
und aus der zweitenMethy la thy Imaleinsa ureanhydrid 0"" II , 

CO-C·CHa 
und er stellte durch Synthese die Konstitution dieser Stoffe fest. Er hat 
auch in verschiedener Weisel durch Synthese die stickstofffreie Hamatinsaure 
dargestellt, die durch Einwirkung von alkoholischem Ammoniak in die stickstoff
haltige iibergeht. Die Beziehung der Hamatinsaure zu den Pyrrolen zeigte er 
ferner, indem er aus dem bald zu erwahnenden Pyrrolgemenge durch Oxydation 
Methylathylmaleinimid erhielt. 

Die Natur des von NENcKI und ZALESKI 2 durch Reduktion mit Eisessig
Jodwasserstoff erhaltenen Pyrrolgemenges, welches Hamopyrrol genannt wurde, 
haben hauptsachlich H. FISCHER, P!LOTY und WILLSTATTER mit ihren Mit
arbeitern aufgeklart. Aus diesem Gemenge hat man die drei durch Pikrinsaure 
fallbaren Pyrrole: Hamopyrrol (Isohamopyrrol nach WILLSTATTER), 2,3-Di-

HaC·C- C·C2H5 

methyl-4.Athylpyrrol II " ; Kryptopyrrol, 3,5.Dimethyl-4.Athyl-
HaC,C CH 

"'-../ 
NH 

HaC·C-C·CaH5 

pyrrol II II und Phyllopyrrol 2,3'5 Trimethyl.4-Athylpyrrol, 
HC C·CHa 
\/ 

NH 
HaC·C- C·C2H5 

II II , erhalten. Sicher nachgewiesen ist auBerdem ein durch Pikrin-
HaC,C C.CHa 

""-/ 
NH 

saure nicht fallbares Pyrrol, das Methyl.Athylpyrrol, 
HaC' C - C· C2H5 

II II 
HC CH 

""'/ NH 
Unter den von PrLOTY als erstem entdeckten Pyrrolkarbonsauren sind sicher 

nachgewiesen: die Hamopyrrolkarbonsaure (Phonopyrrolkarbonsaure nach 
H3C·C C·CH2·C~COOH 

PrLOTY) II II welche durch Oxydation in 
H3C.C-NH-CH 

Hamatinsaure iibergeht und dem Hamopyrrol zu entsprechen scheint. Eine 
zweite Saure ist die sowohl aus Gallen· wie aus Blutfarbstoff erhaltene, von 
FISCHER und B. WEISS3 synthetisch dargestellte Kryptopyrrolkarbonsaure 
(Isophonopyrrolkarbonsaure) von der Formel 
HaC·C C·CH2 ·CH2 ·COOH 

II II . Eine dritte Saure ist die, ebenfalls sowohl 
HC-NH-C.CHa 

1 Mit J. WELLER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 99; mit H. MAURER, Ber. d. deutsch. chern. 
Gesellsch. 1i6. 2 Ebenda 34. 3 Ebenda 07. 
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aus Blut wie aus Gallenfarbstoff erhaltene und auch durch Methylierung der 
Hamopyrrolkarbonsaure von FISCHER und BARTHOLOMAUS synthetisch dar-

H 3C·C C·C~·C~·COOH 
gestellte Phyllopyrrolkarbonsaure II II 

HaC·C - NH - C·CHa 
welche also dem Phyllopyrrol entspricht. Eine dem Methyl-.Athylpyrrol ent
sprechende Saure hat man nicht gefunden. Die Frage von der Natur und des 
Vorkommens iiberhaupt von einer, von PILOTY Xanthopyrrolkarbonsaure ge
nannten Saure ist noch nicht erledigt. 

Aus den nun mitgeteilten Hauptresultaten wie auch aus anderen Beobach
tungen hat man den SchluB gezoge~, daB sowohl dem Hamin wie den Porphyrinen 
vier Pyrrolkerne zugrunde liegen. Uber die Art, wie diese Pyrrolkerne miteinander 
verkniipft sind, ist man jedoch nicht einig, und es liegen in dieser Hinsicht drei 
verschiedene Konstitutionsformeln fiir das Hamin von KUSTER, WILLSTATTER 
und H. FISCHER l vor. In allen nimmt man jedoch eine Bindung in einer oder 
anderer Weise zwischen Eisen und Stickstoff an, und ferner scheinen die Pyrrol
kerne durch Kohlenstoffatome in a-Stellung miteinander verkniipft zu sein. 
Da eine Diskussion der verschiedenen Formeln in einem Lehrbuch von diesem 
Umfange nicht moglich ist und da die Formeln noch umstritten sind, werden sie 
hier nicht wiedergegeben. . 

Hamatoidin hat VIRCHOW einen in orangefarbigen rhombischen Tafeln 
kristallisierenden Farbstoff genannt, welcher in alten Blutextravasaten vor
kommt und dessen Ursprung aus dem Blutfarbstoffe sichergestellt zu sein scheint 
(LANGHANS, CORDUA, QUINCKE u. a.)2. Die meisten Forscher haben die Identitat 
von Hamatoidin und Bilirubin angenommen, und die Richtigkeit dieser An
nahme ist in neuerer Zeit von H. FISCHER und F. REINDEL 3 sicher bewiesen 
worden. 

Zum Nachweise der oben geschilderten verschiedenen Blutfarbstoffe ist das 
Spektroskop das einzige ganz zuverlassige Hilfsmittel. Handelt es sich nur um den 
Nachweis von Blut im allgemeinen, gleichgilltig ob der Farbstoff als Hamoglobin, 
Methamoglobin oder Hamatin vorhanden ist, so liefert die Darstellung von Hamin
kristallen, bei positivem Erfolge, einen absolut entscheidenden Beweis. Uber den 
Nachweis von Blut im Harne vgl. man Kapitel 15, und beziiglich des Nachweises 
von Blut im Darminhalte, in pathologischen Fliissigkeiten und in gerichtlich chemi
schen Fallen wird auf ausfiihrlichere Handbiicher hingewiesen. 

Zur quantitativen Bestimmung der Blutfarbstoffe sind verschiedene, 
teils chemische und teils physikalische Methoden vorgeschlagen worden. 

Unter den chemischen Methoden ist zu nennen die Einascherung des Blutes mit der 
Bestimmung des Eisengehaltes, aus welchem dann die Hamoglobinmenge berechnet wird. 
Beziiglich dieser Methode wird auf die Handbiicher der chemischen Untersuchungsmethoden 
hingewiesen. 

Die physikalischen Methoden bestehen entweder in einer kolorimetrischen oder 
einer spektroskopischen Untersuchung. 

Das Prinzip der kolorimetrischen Methode von HOPPE-SEYLER besteht 
darin, da£ eine abgemessene Menge Blut mit genau abgemessenen Mengen Wasser 
verdiinnt wird, bis die verdiinnte Blutlosung dieselbe Farbe wie eine reine Oxyhamo
globinlosungvon bekannter Starke angenommen hat. Aus dem Grade der Verdiinnung 
laJ3t sich dann der Farbstoffgehalt des unverdiinnten Blutes berechnen. Statt einer 
Oxyhamoglobin16sung verwendet man oft als Vergleichsfliissigkeit eine Kohlen
oxydhamoglobin16sung, die mehrere Jahre unverandert aufbewahrt werden kann. 
Die Blutlosung wird in diesem Falle eben falls mit Kohlenoxyd gesattigt. Zur kolori
metrischen Bestimmung sind iibrigens viele andere Methoden ausgearbeitet und ver
schiedene Apparate konstruiert worden, wie aus groJ3eren Handbiichern zu ersehen ist. 

1 Vg!. FISCHER, Ergebn. d. Physio!. 15 und auJ3erdem KUSTER, Zeitschr. f. phY3iol. 
Chem. 110. 2 Eine reichhaltige Literaturiibersicht iiber das Hamatoidin findet man bei 
STADELMANN, Der Ikterus usw. Stuttgart 1891, S. 3 u. 45. 3 Zeitschr. f. physio!. Chem 127, 
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SPI' ktrophoto metrie. Die quantitative Bestimmung des Blutfarbstoffes 
mittelst des Spektroskopes kann auf verschiedene Weise geschehen, wird aber wohl 
regelmaBig nach der spektrophoto metrischen Methode, welche iiberhaupt die 
zuverlassigste von allen zu sein scheint, ausgefiihrt. Diese Methode basiert darauf, 
daB der Extinktionskoeffizient einer gefarbten Flu.ssigkeit fiir einen bestimmten 
Spektralbezirk der Konzentration direkt proportional ist, so daB also 0 : E = 01 : 

E1, wenn 0 und 01 verschiedene ;Konzentrationen und E und El die entsprechenden 

Extinktionskoeffizienten bezeichnen. Aus der Gleichung i = ~1 folgt also, daB 
1 

fiir einen und denselben Farbstoff diese Relation, welche das "Absorptionsver
haltnis" genannt wird, eine konstante sein muB. Wird das Absorptionsverhaltnis 
mit A, der gefundene Extinktionskoeffizient mit E und die Konzentration (der Ga
halt an Farbstoff in Gm in 1 ccm) mit 0 bezeichnet, so ist also 0 = A· E. 

Der Extinktionskoeffizient, welcher dem negativen Logarithmus derjenigen Licht
st8.rke, welche nach der Passage des Lichtes durch eine absorbierende Fliissigkeitsschicht 
von 1 cm Dicke iibrig bleibt, gleich ist, wird der Kontrolle halber in zwei verschiedenen Spek
tralregionen bestimmt. HUFNER1 hat hierzu gewahlt: a) die Mittelregion zwischen den beiden 
Absorptionsbandern des Oxyhamoglobins, speziell das Intervall zwischen den Wellenlangen 
554 1"fA- und 565 fAl" und b) die Gegend des zweiten Bandes, speziell das Intervall zwischen 
den Wellenlangen 531,5 1-'1" und 542,5 1-'1-'. Die Konstanten oder die Absorptionsverhaltnisse 
fiir diese zwei Bezirke werden von HUFNER mit A bzw. A' bezeichnet. Vor der Bestimmung 
muB das Blut mit Wasser verdiinnt werden, und wenn man das Verdiinnungsverhaltnis des 
Blutes mit V bezeichnet, wird also die Konzentration oder der Geha.It des unverdiinnten 
Blutes an Farbstoff in 100 Teilen sein: 

0= 100·V·A·E und 
0= 100·V·A/·E/. 

Die AbsorptionsverhaItnisse oder die Konstanten in den zwei obengenannten 
Spektra.Ibezirken sind nach HUFNER fiir Oxyhamoglobin, Ha.moglobin, Kohlenoxydhii.mo
globin und Methamoglobin folgende: 

Oxyhamoglobin . . . . . A, = 0,002070 und A'. = 0,001312 
Hii.moglobin ...... Ar = 0,001354 " A'r = 0,001778 
Kohlenoxydha.moglobin . A. = 0,001383 " A'e = 0,001263 

.. Methii.moglobin ..... Am = 0,002077 " A'm = 0,001754 . 
.AhnIiche Werte haben auch andere Forscher, wie v. ZEYNEK, E. LETSCHE und B. v. REIN

BOLD 2 erhalten, wii.hrend P. HARI3 etw9s abweichellde Werte erhielt. Nach HARIist besonders 
fiir da.s Methamoglobin das Absorptionsverhii.ltnis ein wesentlich verschiedenes in neutraler 
und in sodaa.lkalischer Losung. 

Aus dem oben von dem Absorptionsverhaltnisse, der Konzentration und 
den Extinktionskoeffizienten Gesagten laSt sich herleiten, daB der Quotient 
zweier an verschiedenen Stellen im Spektrum gemessenen Extinktionskoeffi-

zienten ~ eine von der Konzentration unabhangige, fiir den betreffenden Farb

stoff charakteristische Konstante ist. Nach den HUFNERSchen Zahlen ist dieser 
Quotient fiir Oxyhamoglobin 1,58, fiir Hamoglobin 0,76, fiir Kohlenoxydhamo
globin 1,10 und fiir das Methamoglobin 1,19. BUTTERFIELD', welcher eingehende 
Untersuchungen fiber diese Verhaltnisse ausgefiihrt hat, fand bei der von ihm 
eingehaltenen Versuchsanordnung fiir normales und pathologisches Menschen
blut sowie auch fiir kristallisiertes Menschen-, Pferde- und Rinderoxyhamoglobin 
die Zahl 1,58. HARI fand dagegen einen Wert von etwas fiber 1,60 und er er
kim den etwas niedrigeren Wert anderer Forscher durch eine Bildung von Met
hamoglobin. Fiir das Hamoglobin hat HAR! neuerdings die Zahl 0,785 angegeben. 
Wie der Quotient fiir das Methamoglobin in den Spektralregionen A = 624 - 634 
und A = 573 - 581 mit verschiedenen Werten fiir PH zwischen 6 und 10 sich 
andert, hat HAUROWITZ gezeigt5. 

Auch in Gemengen von zwei Blutfarbstoffen kann die Menge eines jeden 
nach der spektrophotometrischen Methode bestimmt werden, was von besonderer 

1 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894 u. 1900 und Zeitschr. f. physiol. Ohem. 3. 2 Ebenda. 
80, wo auch andere Forscher zitiert sind. 3 Bioch. Zeitschr. 82, 103 und 110. ' Zeitschr. 
f. physio!. Chem. 82 u. 79. 5 Ebenda 138. 
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Bedeutung fiir die Bestimmung der Menge des gleichzeitig anwesenden Hiimo
globins und Oxyhamoglobins ist. 

ZurErleichterung solcher Bestimmungen dienen von HfurNER 8usgearbeitete Tabellen, 
welche die in einer Uisung, welche gleichzeitig Oxyhiimoglobin und einen anderen Blutfarb
stoff (Hiimoglobin, Methiimoglobin oder Kohlenoxydhiimoglobin) enthiilt, vorhandene Rela
tion zwischen den zwei Farbstoffen und damit auch die absolute Menge eines jeden der
selben zu berechnen gestattet. 

Beziiglich der vielen, fiir klinische Zwecke konstruierten Apparate zur quan
titativen Hamoglobinbestimmung vgl. man grollere Handbucher und die Lehrbucher 
der klinischen Untersuchungsmethoden. 

Hiimozyanin und Farbstoffe bei Evertebraten. In dem Blute der Evertebraten 
sind auBer dem oft vorkommenden Hii.moglobin mehrere andere Farbstoffe gefunden worden. 
Bei einigen Ara.chniden, Crustaceen, Gastropoden und Kephalopoden hat man einen, dem 
Hii.moglobin analogen, kupferhaltigen, von FREDERICQ Hiimozyanin genannten Stoff ge
funden. Unter Aufnahme von locker gebundenem Sauerstoff geht dieser Stoff in blaues 
Oxyhii.mozyanin iiber und wird durch daB Entweichen des Sauerstoffes wieder entfii.rbt. 
Nach DHERE zeigt daB Oxyhiimozyanin einen deutlichen Absorptionsstreifen zwischen 571 
bis 581 1-'1-' bei alka.lischer Rea.ktion. Nach HENZE bindet 1 g Hiimozyanin etwa 0,4 ccm Sauer
stoff. Es kristallisiert und hat nach ihm folgende Zusammensetzung: C 53,66, H 7,33, N 16,09, 
S 0,86, Cu 0,38, 0 21,67%. Bei hydrolytischer Spaltung mit Salzsiiure fand HENZE folgende 
Verteilung des Stickstoffes in dem Hii.mozyanin. Von dem Gesamtstickstoffe wurden ab
gespalten: als Ammoniak 5,78, als Huminstickstoff 2,67, ala Diaminostickstoff 27,65 und ala 
Monoaminostickstoff 63,39%. Unter den Spaltungsprodukten fand er kein Arginin, konnte 
aber Histidin, Lysin, Tyrosin und Gluta.minsaure nachweisen. Ein von LANKESTER Chloro
kruorin genannter Farbstoff findet sich bei einigen Cha.etopoden. Hamerythrin hat 
KRUKENBERG emen roten Farbstoff bei einigen Gephyreen genannt. Neben dem Hii.mo
·zyanin findet sich in dem Blute einiger Crustaceen auch der im Tierreiche weit verbreitete 
rote Farbstoff Tetronerythrin (HALLffiURTON). Echinochrom hat MAc MUNN 1 einen 
braunen, in der Periviszeralfliissigkeit einer Echinusart vorkommenden Farbstoff genannt. 
Bei den Aszidien enthalten na.ch HENZE 2 die von Schwefelsiiure sta.rk sauer rea.gierenden 
Blutkorperchen einen braunen Farbstoff, welcher Vanadium enthiilt, aber keinen Sa.uerstoff 
.in dissoziierbarer Form aufninlmt. 

Quantitative Zusammensetzung der roten Blutkorperchen. Ihr 
Gehalt an Wasser schwankt in verschiedenen Blutsorten zwischen 570 und 6440/00, 
mit einem entsprechenden Gehalte von 430 bzw. 356%0 festen Stoffen. Beim 
Menschen fanden W. BIE und PAUL MOLLER3 bzw. Wasser 634-669 und feste 
.Stoffe 366-331 %0. Die Hauptmenge der festen Stoffe, 8/10-9/10, besteht bei 
Menschen und Saugetieren aus Hamoglobin. 

Nach den Analysen von HOPPE-SEYLER und seinen Schiilern' sollen die 
roten Blutkorperchen auf je 1000 Teile Trockensubstanz enthalten. 

Hiimoglobin EiweiB 
Menschenblut . 868-944 122-51 
Hundeblut • . 865 126 
Ganseblut •. 627 364 
Schla.ngenblut . 467 525 

Lezithin 
7,2-3,5 

5,9 
4,6 

';holesterin 
2,5 
3,6 
4,8 

ABDERHALDEN fand fiir die Blutkorperchen der von ihm untersuchten Haus
;saugetiere folgende Zusammensetzung: Wasser 591,9-644,3; feste Stoffe 408,1 
bis 355,7; Hamoglobin 303,3-331,9; EiweiB 5,32 (Hund) - 7,85 (Schaf), Chole
.sterin 0,388 (Pferd) - 3,593 (Schaf) und Lezithin 2,296 (Hund) - 4,855%0. 

Von besonderem Interesse ist das verschiedene Verhaltnis zwischen dem 
Hamoglobin und dem EiweiBe in den kernfiihrenden und nicht kernhaltigen 

1 FREDERICQ, Extra.it des Bulletins de l' Acad. Roy. Belgique. (2) 46, 1878; CR. DHERE, 
'Compt. rend. 197; mit A. BURDEL, Compt. rend. BOC. bioI. 76 u. Journ. de physioi. et de 
path. gen. 18; LANKESTER, Journ. of Anat. and Physioi. 2 u. 4; HENZE, Zeitscbr. f. physiol. 
Chem. 33, 43; KRUKENBERG, Vgl. physiol. Studien, Reihe I, Aht. 3, Heidelberg 1880; HALLI
BURTON, Journ. of Physiol. 6; MAc MUNN, Quart. Journ. of Microsc. science 1885. Z Zeitscbr. 
f. physiol. Chem. 72, 79 u. 88. 3 Ugeskrift for Laeger (1913) 70. 'Med. chem. Unters. S. 390 
,u. 393; G. FRITSCH, PFLUGERS Arch. 181. 
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Blutkorperchen. Diese letzteren sind namlich nach den gewohnlichen Angaben 
bedeutend reicher an Hamoglobin und armer an EiweiB als jene. Nach G. FRITSCH 
Bollen dagegen die Erythrozyten des Huhn- und Taubenblutes reicher an Hamo
globin als die des Kaninchenblutes sein. 

Der Gehalt an Mineralstoffen ist bei verschiedenen Tierarten verschieden. 
Nach BUNGE und ABDERHALDEN enthalten die roten Blutkorperchen von Schwein, 
Pferd und Kaninchen kein Natron, welches dagegen in den Blutkorperchen 
von Mensch, Rind, Schaf, Ziege, Hund und Katze verhaltnismaBig reichlich 
vorkommt. Bei den fiinf letztgenannten Tierarten war der Gehalt an Natron 
2,135-2,856%0' Der Gehalt an Kali war 0,257 (Hund) - 0,744 (Schaf) %0' 
Beim Pferd, Schwein und Kaninchen war der Gehalt an Kali 3,326 (Pferd) -
5,229 (Kaninchen) %0' Beim Menschen sollen nach W ANACH die Blutkorperchen 
etwa fiinfmal soviel Kali als Natron, als Mittel 3,99 bzw. 0,75%0 enthalten. 
Die kernhaltigen Erythrozyten von Froschen, Kroten und Schildkroten ent
halten nach BOTTAZZI und CAPPELLI l ebenfalls bedeutend mehr Kalium als 
Natrium. Kalk soll bei einigen Tierarten fehlen, kommt aber in den Blutkorper
chen anderer, wie beim Rinde (HAMBURGER) 2 und derKatze (W. HEUBNER und 
P. RONA) 3, vor. Die Menge der Magnesia ist klein, 0,016 (Schaf) bis 0,150 (Schwein) 
%0' Die Blutkorperchen samtlicher untersuchten Tiere enthalten Chlor, 0,460 
bis 1,949 (beides beim Pferde), meistens 1 bis gegen 2%0' und Phosphorsaure. 
Die Menge der anorganischen Phosphorsaure zeigt ebenfalls groBe Schwankungen, 
0,275 (Schaf) bis 1,916 (Pferd) %0' samtliche Zahlen auf die f'rischen, wasser
haltigen Blutkorperchen berechnet. Das nun iiber die Mengenverhaltnisse der 
Mineralstoffe Gesagte gilt indessen nur fiir die Blutkorperchen auBerhalb des 
Korpers, und gewisse Beobachtungen deuten darauf hin, daB z. B. beziiglich 
Ca und 01 die MengenverhaItnisse fiir die Korperchen im zirkulierenden Blute 
andere sind. Hieriiber laBt sich jedoch gegenwartig nichts Sicheres sagen. Uber 
die Verteilung von Zucker und den sog. Extraktivstoffen auf Blutkorperchen 
und Plasma soll im Abschnitt IV naher berichtet werden. 

Die farblosen Blutkorperchen und die Blutplattchen. 

Die farblosen Blutkorperchen, auch Leukozyten oder Lymphkorperchen 
genannt, sind bekanntlich verschiedener Art, und gewohnlich unterscheidet 
man die kleinen, protoplasmaarmen Formen als Lym ph 0 z yten von den gr<>Beren, 
granulierten, oft mehrkornigen Formen, die man Leukozyten nennt. In dem 
Menschen- und Saugetierblute sind die allermeisten weiBen Blutkorperchen 
groBer als die roten. Sie haben auch ein niedrigeres spezifisches Gewicht als 
diese, bewegen sich in dem zirkulierenden Blute naher an der GefaBwand und 
bewegen sich auch langsamer. 

Die Zahl der farblosen Blutkorperchen schwankt bedeutend nicht nur in 
verschiedenen GefaBbezirken, sondern auch unter verschiedenen physiologischen 
Verhaltnissen. Als Mittel kommt auf 350-500 rote Blutkorperchen je ein farb
loses. Nach VITALI' ist die Relation 666:1. Unter physiologischen Verhaltnissen, 
wie nach einer eiweillreichen Mahlzeit, kann die Anzahl der Leukozyten ver
mehrt sein. Unter pathologischen Zustanden und namentlich in der Leukamie, 
in welcher Krankheit ihre Anzahl nicht nur absolut, sondern auch im Verhaltnis 
zu der Anzahl der roten stark vermehrt ist, kann dies im hohen Grade der Fall 
werden. 

1 BUNGE, Zeitschr. f. BioI. 12 und .Al3DERHALDEN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 23 u. 25; 
WANACH, MALyS Jahresb. 18, S. 88; BOTTAZZI und CAPPELLI, Arch. ItaI. de BioI. 32. 2 HAM
BURGER, Zeitschr. f. physik. Chern. 69. 3 Bioch. Zeitschr. 93. 4 Chern. Zentralbl. 1919, I. 
S. 887. 
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Zur Trennung der Leukozyten von den Erythrozyten kann man des fra.ktionierten 
Zentrifugierens sich bedienen, und J. DE HAAN 1 hat ein, auf dar Verdiinnung des Blutes mit 
dem gleichen Volumen einer na.triumzitratha.Itigen physiologischen Chlorna.triumlOsung (na.ch 
HEKMA) gegriindetes Verfa.hren zur Trennung beidar Arlen von Formelementen a.ngegeben. 

Yom histologischen Gesichtspunkte aus unterscheidet man bekanntlich ver
schiedene Arlen von farblosen Blutkorperchen. Die mikrochemischen Reak
tionen liefern indessen keine sicheren Anhaltspunkte fiir ihr chemisches Studium, 
und soweit man sie bisher hat makrochemisch untersuchen konnen, haben sie 
keine qualitativ durchgreifende Unterschiede gezeigt. Das wenige, was man 
von ihrer chemischen Natur kennt, bezieht sich hauptsachlich auf die eigent
lichen Leukozyten. Mit Riicksicht auf ihre Bedeutung fiir die Faserstoffgerinnung 
unterschieden ALEX. SCHMIDT und seine Schiiler zwischen solchen weiBen Blut
korperchen, welche bef der Gerinnung zugrunde gehen, und solchen, welche 
dabei nicht zerstort werden. Die letzteren sollten mit AIkalien oder Kochsalz
losung eine schleimigeMasse geben; die ersteren zeigten eine solches Verhalten nicht. 

Das Protoplasma der Leukozyten ist wahrend des Lebens amoboider 
Bewegungen fahig, welche sowohl Wanderungen der Zellen wie die Aufnahme 
kleiner Kornchen oder Fremdkorperchen ins Innere derselben und die Phago
zytose ermoglichen. FUr diese Bewegungen ist nach U. FmEDEMANN und A.SCHON-
1!'ELD2 die durch das EiweiB bedingte Viskositat des Plasmas von groBer Be
deutung. In physiologischer Chlornatrlumlosung kommen sie deshalb auch erst 
nach Zusatz von etwas Gummiarabikum, Leim oder Dextrin zum Vorschein. 
Die Einwirkung von verschiedenen Agenzien, wie von hyper- und hypotonischen 
Salzlosungen, von fremden Ionen, wie J od und Brom, und von Erdalkalisalzen 
auf die Chemotaxis und die phagozytare Tatigkeit der Leukozyten haben HAM
BURGER und DE HAAN3 eingehend studiert, und es hat sich dabei unter anderem 
gezeigt, daB das Ca einen befordernden EinfluB auf die Phagozytose ausiibt, 
welcher fUr das Ca eigenartig und nicht von seiner Eigenschaft als zweiwertiges 
Ion herzuleiten ist. 

Infolge der Kontraktionsfahigkeit des Leukozytenprotoplasmas hat man 
auch dasVorkommen vonMyosin in ihm angenommen, ohne indessen irgend
welche Beweise hierfiir liefern zu konnen. Inwieweit sonst in den Leukozyten 
wie in Zellen iiberhaupt Globuline neben Spuren von Albuminen vorkommen, 
ist nicht sicher bekannt, indem man namlich friiher nicht immer zwischen Glo
bulinen auf der einen Seite und Nukleoalbuminen oder Nukleoproteiden auf der 
anderen Seite unterschieden hat. Als ein wahres Globulin hat man indessen 
nach HATJJBURTON' eine in allen Zellen vorkommende, bei + 47 a 50 0 gerinnende 
EiweiBsubstanz aufzufassen. In den mit eiskaltem Wasser ausgewaschenen 
Leukozyten des Pferdeblutes glaubt auch ALEX. SCHMIDT Serumglobulin ge
funden zu haben. 

Die Proteinsu bstanzen der Leukozyten, wie der Zellen im allgemeinen, 
diirften jedoch ihrer Hauptmasse nach Proteide sein. Inwieweit auch, auBer 
Nukleinsaureverbindungen in den Kernen, Nukleoalbumine in den Leuko
zyten oder Zellen iiberhaupt vorkommen, ist gegenwartig nicht moglich zu sagen, 
da man bisher in vielen Fallen keinen genauen Unterschied zwischen ihnen und 
den Nukleoproteiden gemacht hat. Als Hauptbestandteil des Protoplasmas 
der weiBen Blutkorperchen hat man jedenfalls wahrscheinlich die Nukleoproteide 
zu betrachten, und ein solches ist zweifelsohne die, mit Alkalien oder Kochsalz
ltisung eine schleimig aufquellende Masse liefernde Proteinsubstanz, welche mit 
der in Eiterzellen vorkommenden sog. hyalinen Substanz von ROVIDA identisch 
zu sein scheint. 

1 Bioch. Zeitschr. 86 und HEK1IIA. ebenda 11. 2 Bioch. Zeitschr. 80. 3 Ebenda 24 u. 
26. 'VgI. HALLIBURTON, On the chem. Physiol. of the animal Cell. Kings College London, 
Physiol. Laborat. Collected papers Nr. 1, 1893. 
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Bei dem Auslaugen der Leukozyten mit Wasser erhalt man eine dutch Essig
saure fiillbare Proteinsubstanz, welche ein Hauptbestandteil der Leukozyten 
sein diirfte. Diese Substanz, welche in Beziehung zu der Blutgerinnung zu stehen 
scheint und welche man unter verschiedenen Namen, wie Gewebsfibrinogen 
(WOOLDRIDGE), Zytoglobin und Praglobulin (ALEX. SCHMIDT) oder Nukleo
histon (KOSSEL und LILIENFELD) beschrieben haP, besteht wenigstens ihrer 
Hauptmasse nach aus Nukleoproteid oder einer NukleinsaureeiweiBverbindung. 
Die gewohnliche Annahme, daB sie N ukleohiston sein soll, kann nach BANG 2 

bum richtig sein, und sie ist jedenfalls einer erneuerten Priifung sehr bediirftig. 
Zu den Bestandteilen des Leukozytenprotoplasmas sind ferner zu rechnen 

Lezithin oder Phosphatide tiberhaupt, Cholesterin, Glukothionsaure 
(in Eiterkorperchen nach LEVENE und MANDEL) a, die von Nukleinsubstanzen 
herriihrenden Purinstoffe und das Glykogen. Nach HOPPE-SEYLER soll 
das letztere in den Zellen, soweit sie amoboideBewegungen zeigen, ein nie fehlen
der Bestandteil sein, und er fand es in den farblosen Blutkorperchen, aber nicht 
in den bewegungslosen Eiterkorperchen. Von SALOMON 4 und danach von anderen 
istindessen Glykogen auch in Eiter gefunden worden. Von den Leukozyten 
stammt wahrscheinlich auch das im Blute vorkommende Glykogen her. In den 
Leukozyten finden sich auch Enzyme, darunter, auBer einem glykolytischen 
Enzym, besonders proteolytische Enzyme. Uber die Anzahl und Art dieser 
Enzyme 5 liegen allerdings mehrere Untersuchungen vor. Sie haben aber noch 
nicht zu entscheidenden Resultaten gefiihrt, und es ware gewiB von Interesse, 
zu erforschen, in welcher Beziehung sie zu den von HEDIN und Mitarbeitern in 
Lymphdriisen, Thymus und Milz nachgewiesenen Enzymen (vgl. Kap. 7) stehen. 
Lipase scheint auch in den Lymphozyten vorhanden zu sein. Ein, Lipoidase 
genanntes, Lezithin unter Abspaltung von Cholin zersetzendes Enzym kommt 
nach FrESSINGER und CLOGNE in den Leukozyten vor, und in den polynuklearen 
Leukozyten des Hundes hat TSCHERNORUZKID Amylase (Diastase), Katalase, 
Nuklease und Peroxydase nachgewiesen. . 

. Die BlutpIattchen (BIZZOZERO), Hamatoblasten (HAYEM), tiber deren 
Natur, prMormiertes Vorkommen im Blute und physiologische Bedeutung man 
viel gestritten hat, sind blasse, farblose, klebrige Scheibchen von runder Form, 
welche im allgemeinen einen zwei- bis dreimal kleineren Durchmesser als die 
roten Blutkorperchen haben. Ihre Anzahl bei den Saugetieren hat man als Mittel 
zu 500000 in 1 cmm angegeben. Sie verandern leicht ihre Form, haften an Fremd
korpern an, konnen agglutinieren und sind gegen Alkalien sehr empfindlich. 
Die Blutplattchen des Menschen zerfallen bei einer Konzentration der Hydroxyl
ionen COR = 1 X 10-5 und bei einer Konzentration von H-Ionen CR = 2 X 10-4• 

Nach den Untersuchungen von KOSSEL und LILIENFELD 6 bestehen die Blut
plattchen aus einer chemischen Verbindung zwischen EiweiB und Nuklein. Dem
entsprechend werden sie auch von LILIENFELD Nukleinplattchen genannt 
und als Derivate des Zellkernes betrachtet. Die chemische Natur dieser 
Formelemente ist jedoch noch nicht hinreichend aufgeklart worden. Uber ihre 
Beziehung zu der Blutgerinnung vgl. man Abschnitt 3. 

1 Vgl. L. C. WOOLDRIDGE, Die Gerinnung des Blutes (herausgegeben von M. v. FREY, 
Leipzig 1891, Veit & Comp.); A. SmIMIDT, Zur Blutlehre, Leipzig 1892, Verla.g von Vogel; 
Ln.mNFELD, Zeitschr. f. physiol. Chem. 18. 2 J. BANG, Studier over Nukleoproteider, Kri
stianial902. 3 Bioch. ZeitBchr. 4. 4 Hinsichtlich der Literatur iiber Glykogen vgl. man Kap. 8. 
6 Vgl. iiber die Enzyme: ERBEN, JOCHMANN und E. MULLER bei G. JOCHMANN und G. LOCKE
MANN, HOFMEISTERS Beitrage 11, wo man die Literatur findet. E. L. Ol'm, Journ. of exper. 
Medic. 8; !nit BERTHA BARKER ebenda 9; N. FmSSINGER und P. L. MARm, Journ. de physioI. 
et de pathol. generale 11, wo man auch die Litera.tur findet, und Compt. rend. soc. bioI. 66, 
87 u. 82; mit R. CLOGNE, Compt. Rend. 165; M. TSCHERNORUZKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 75. 
6 Ln.mNFELD, Hamatolog. Unters., Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1892 und: Leukozyten und 
Blutgerinnung, Verhandl. d. physiol. Gesellsch. zuBerlin 1892. 
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In. Das Blnt als ein Gemenge von Plasma und 
Blntkorperchen. Das Gesamtblnt. 

245. 

Das Blut als solches ist eine dicke, klebrige, heiler oder dunkler rote, selbst
in diinnen Schichten undurchsichtige Fliissigkeit von salzigem Geschmack und 
schwachem, bei verschiedenen Tierarten verschiedenem Geruch. Nach Zusatz 
von SchwefelsaUre zum Blute tritt der Geruch deutlicher hervor. Das spezi
fische Gewicht zeigt beim gesunden erwachsenen Menschen Schwankungen 
von 1,045-1,075. Beim erwachsenen Manne betragt es ala Mittel etwa 1,058. 
Beim Weibe ist es etwas niedriger. Nach LLOYD JONES ist das spez. Gewicht 
am htichsten bei der Geburt, am niedrigsten dagegen bei Kindern bis zum zweiten 
Jahre und bei Schwangeren. Aus den Bestimmungenvon LLOYD JONES, HAMMER
SCHLAGl und anderen Forschern geht es iibrigens hervor, daB die beigesunden 
Personen beobachteten, von dem Alter und dem Geschlechte abhangigen Schwan
kungen des spez. Gewichtes mit den Schwankungen der Hamoglobinmenge 
wesentlich zusammenfallen. 

Die Bestimmung des spez. Gewichtes wird am genauesten mit dem Pyknometer aus
gefiihrt. Wenn es um kIeine Blutmengen, wie fiir kIinische Zwecke, sich handelt, kann man 
des folgenden, von HAMMERSCHLAG herriihrenden Verfahrens sich bedienen. Man bereitet 
sich ein Gemenge von Chloroform und Benzol, von etwa dem spez. Gewichte 1,050, und bringt 
einen Tropfen des Blutes in dieses GemeIij!:e hinein. Steigt der Tropfen, so wird Benzol, 
liIinkt er, so wird dagegen Chloroform zugesetzt, bis der Tropfen in der Mischung gerade Bchwebt, 
und darauf wird das spez. Gewicht der MiBChung mit einem Arii.ometer bestimmt. 

Die Reaktion des Blutes ist gegen Lackmus alkalisch, und an dem Zu
standekommen der normalen Reaktion beteiligen sich verschiedene Stoffe, wie 
die Alkalikarbonate, die Phosphate, die Proteinalkaliverbindungen (das Am
moniak1) und die Kohlensaure. Nach HENDERSON2 wird auch die normale Re
aktion wesentlich teils durch Ammoniakbildung und teils durch die Phosphate 
erhalten, indem namlich die Nieren durch Absonderung von sauren Salzen (Ph os
phaten) Alkali an das Blut zuriickgeben und die Reaktion des Blutes regulieren. 

Wenn es um die Alkaleszenz des Blutes sich handelt, muB man indessen, 
wie schon oben bemerkt, zwischen dem Gehalte des Blutes an titrierbarem Alkali 
ulld der wahren Alkaleszenz, d. h. dem Gehalte des Blutes an Hydroxyl- bzw. 
Wasserstoffionen, unterscheiden. 

Uber den Gehalt sowohl des frischen wie des defibriIiierten Blutes an titrier
barem Alkali, als Na2COa berechnet, hat man eine groBe Anzahl von Bestim
mungen sowohl bei Tieren wie beim Menschen und beim letzteren sowohl im ge
sunden wie im kranken Zustande ausgefiihrt. Da diese Bestimmungen indessen 
nach verschiedenen, nicht anerkannt einwandfreien Methoden ausgefiihrt worden 
sind, kann man ihnen keine grtiBere Bedeutung zuerkennen. Die gefundenen 
Zahlen bewegen sich jedoch meistens zwischen 3 und 60/ 00 N~C03' und fur den 
Menschen hat man angegeben, daB Zahlen unter 3,30/00 und iiber 5,3%0 als patho
Iogisch zu betrachten sind. AuBerhalb des Ktirpers nimmt die Blutalkaleszenz 
ab, und zwar um 80 rascher je grtiBer sie urspriinglich war. Dies riihrt von einer 
Saurebildung her, an welcher die roten Blutktirperchen in irgend einer Weise be
teiligt zu sein scheinen. Nach starker Muskeltatigkeit soll die Alkaleszenz an
geblich abnehmen (PEIPER, COHNSTEIN) und ebenso nimmt sie nach anhaltender 
Einnahme von Saure (LASSAR, FREUDBERG u. a.) 3 abo 

. 1 LLOYD JONES, Journ. of PhysioI. 8; HAMMERSCHLAG, Wien. kIin. Wochenschr. 1890 
und Zeitschr. f. kIin. Med. 20. 2 Amer. Journ. of Physiol. 21 und Journ. of bioI. Chem. ~; 
vgl. auch ROBERTSON ebenda 6 und 7. 3 PEIl'ER, VIRCHOWS Arch. 116; COHNSTEIN ebenda 
130" wo liuch die Arbeiten anderer, wie MINxOWSKI, ZUNTZ und GEFFERT zitiert Bind; 
FREUDBERG ebenda 126 (Literaturangaben). . 
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Die Methoden zur Bestimmung der wahren Reaktion tierischer Fliissig
keiten, auch des Blutes, sind schon im Kapitel I abgehandelt worden. FUr die 
wahre Alkaleszenz des Blutes ist, wie zuerst HOBER und dann besonders HASSEL
BALCH und LUNDSGAARD gezeigt haben, die Kohlensaure von der allergroBten 
Bedeutung, indeni. mit wachsender Kohlensaurespannung die Konzentration 
der H-Ionen zunimmt. So haben HASSELBALCH und LUNDSGAARD gefunden, 
daB eine Steigerung der Kohlensaurespannung von 30 zu 50 m. m., also eine Stei
gerung um 20 m. m., die Konzentration der H-Ionen um etwa 36% erhohen kann. 
FUr die Bestimmung der wahren Reaktion ist aber auch die Temperatur, bei 
welcher die Messung stattfindet, von sehr groBer Bedeutung, und unter Be
achtung dieser Verhaltnisse fand LUNDSGAARD 1 fiir Menschenblut, mit Kohlen
saure und 40 m. m. Spannung bei 38° 0 gesattigt, PH = 7,19. Als Mittelwert 
des normalen Venenblutes des Menschen bei 37,5 ° 0 fanden MICHAELIS und 
W. DAVIDOFF PH = 7,35. 

Alkalireserve und Azidosis. Das fiir die wahre Reaktion MaBgebende 
ist die Relation ~003:AkH003. Das Alkalibikarbonat, welches man auch als 
"Alkalireserve" des Korpers bezeichnet hat, wird bei Anhaufung von nicht fIiich
tigen Sauren unter Freiwerden von Kohlensaure vermindert, ein Zustand, den 
man Azidosis nennt. Diese Azidose kann durch gesteigerte Atmung und Ent
fernung der iiberschiissigen freien Kohlensaure derart kompensiert werden, daB 

die Wasserstoffionenkonzentration nicht verandert und das Gleichgewicht !ig~3 
wieder hergestellt wird. Diese Verhaltnisse und diejenigen Faktoren, welche die 
Reaktion des Blutes regulieren, sollen in Kapitel17 ausfiihrlicher behandelt werden. 

Das Alkali des Blutes findet sich, wie oben erwahnt, auBer als Karbonat 
und Phosphat auch als Verbindungen mit EiweiB bzw. Hamoglobin. Jenes 
Alkali wird oft als leicht diffusibles, dieses als nicht oder schwer diffusibles Alkali 
bezeichnet (vgl. oben S. 212). Sowohl das leicht wie das schwer diffusible Alkali 
ist auf Blutkorperchen und Plasma verteilt, und die Blutkorperchen sind, wie 
es scheint, reicher an schwer diffusiblem Alkali als das ,Plasma bzw. Serum. 
Nach RONA und P. GYORGy2 soil die allergroBte Menge des Natriums im Serum 
diffusibel sein, und die durch Kohlensaure aus nicht diffusibler Bindung frei
gemachte Alkalimenge soil 10-15% des gesamten Serumnatriums betragen. 
Die Verteilung des Alkalis auf Plasma und Blutkorperchen kann unter dem 
Einflusse von selbst sehr kleinen Sauremengen, auch Kohlensaure, und folglich 
auch, wie ZUNTZ, LOEWY und ZUNTZ, 1i.AMBURGER, LIMBECK und GURBER 3 und 
viele andere Forscher gezeigt haben, unter dem Einflusse des respiratorischen Gas
wechsels verandert werden. Die Blutkorperchen werden durch die Wirkung der 002 
reicher an Ohlor, wahrend der Gehalt des Serums an solchem vermindert, der Gehalt 
an Alkali dagegen vermehrt wird. Das Gleichgewicht der osmotischen Spannung in 
den Blutkorperchen und im Serum wird hierdurch gestOrt; die Blutkorperchen 
quellen auf, indem sie Wasser aus dem Serum aufnehmen, und das letztere wird 
hierdurch mehr konzentriert und reicher an Alkali, EiweiB und Zucker. Unter dem 
EinfluB des Sauerstoffes nehmen die Blutkorperchen ihre urspriingliche Form wieder 
an, und die obigen Veranderungen gehen zuriick. Dementsprechend sind auch 
die Blutkorperchen weniger bikonkav und von kleinerem Durchmesser im venosen 
als im arteriellen Blute (1i.AMBURGER). Uber diese Verhaltnisse liegt eine groBe 
Anzahl von Untersuchungen vor; iiber den Mechanismus der hierbei stattfindenden 
Vorgange ist man aber nicht ganz einig. 

1 Die Literatur findet man in den FuBnoten S. 59. 2 Bioch. Zeitschr. 48 u. 1i6. 3 ZUNTZ 
in HERMANNS Handb. d. PhysioI. 4, Abt. 2; LOEWY und ZUNTZ, PFLUGERS Arch. 1i8; HAl\{
BURGER, Arch. f. (Anat. u.) PhysioI. 1894 u. 1898 und Zeitschr. f. BioI. 28 u. 31i; v. LnrrBECK, 
Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 31i; GURBER, Sitz.-Ber. d. phys.-med. Gesellsch. zu Wiirz
burg 1895. 
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HilrnURGER und G. A. V. LIERI hatten beobachtet, daB rote Blutkorperchen 
unter dem Einflusse der Kohlensaure aus einer NatriumsuHatlOsung das SuHation 
unter Abgabe von Chlor aufnehmen. S. DE BOER 2 hat dann gezeigt, daB eine 
Aufnahme des Sulfations aus den SuHaten des Blutplasmas ebenfalls unter dem 
Einflusse der Kohlensaure stattfindet, und er ist der Meinung, daB hierdurch 
eine Aufnahme von S04 in den Geweben und eine Abgabe desselben an das Plasma 
in den Lungen ermoglicht wird. 

Die Einwirkung der Kohlensaure und des Sauerstoffes auf die 
Blutkorperchen ist auch von KORANYI und BENCE 3 weiter studiert worden, 
indem sie die Beziehungen untersuchten, welche zwischen Anderungen des Blut
korperchenvolumens, der elektrischen Leitfahigkeit, der Refraktion des Serums 
und der Viskositat des Blutes bestehen. Mit steigendem Kohlensauregehalt 
nimmt der Brechungskoeffizient des Serums zu, wahrend er am kleinsten ist, 
wenn das Blut reich an Sauerstoff und arm an Kohlensaure ist. Sie fassen dies 
als eine Saurewirkung auf, indem nach Saurezusatz eine ahnliche Zunahme, 
durch Zusatz von Lauge dagegen eine ahnliche Abnahme des Brechungskoeffi
zienten des Serums wie durch CO2 bzw. einen O-Strom herbeigefiihrt wird. Mit 
steigendem Kohlensauregehalt nimmt die Leitfahigkeit des Blutes ab; die Vis
kositat des Blutes ist dagegen am groBten, wenn das Blut an Kohlensaure am 
reichsten ist. Wird die CO2 durch 0 ausgetrieben, so nimmt die Viskositat bis 
zu einem Minimum ab, um nach weiterer Sauerstoffzufuhr wieder zuzunehmen. 
Die Veranderungen der Viskositat des Blutes verlaufen im groBen und ganzen 
den V olumensanderungen der Blutkorperchen parallel, und die Anderung der 
Viskositat, welche durch die Entfernung der Kohlensaure bewirkt wird, fiihren 
v. KORANYI und BENCE auf veranderte elektrische Ladung der Blutkorperchen 
zuriick. 

Die Gesamtviskositat des Menschenblutes hat nach O. JosuE und M. PAR
TURIER 4 den Koeffizienten etwa 4. Fiir das Plasma war der Koeffizient 1,5 bis 
2,2 und Werte gleich 1,65 it 1,7 kann man als normal ansehen. Andere Forscher 
haben indessen fiir das Blut hohere Werte, sogar zwischen 5 und 6 erhalten. Die 
totale Viskositat hangt nach den Untersuchungen von diesen Forschern mehr 
von den Fotmelementen als von dem Plasma abo Nach A. GULLBRING 5 steigt 
die Viskositat mit dem Prozentgehalte des Blutes an polymorphkernigen Leuko
zyten, welche einen hochviskosen Stoff produzieren sollen. Die Viskositat des 
Blutes ist iibrigens eine veranderliche GroBe, welche auBer von dem Gasgehalte 
des Blutes auch von vielen anderen Umstanden abhangt (ADAM) und welche dem
entsprechend in verschiedenem Alter und unter ungleichartigen physiologischen 
und pathologischen Verhaltnissen eine verschiedene ist 6. 

Die Farbe des Blutes ist rot, hell scharlachrot in den Arterien und dunkel 
blaurot in den Venen. Das sauerstofffreie Blut ist dichroitisch, in auffallendem 
Lichte dunkelrot, in durchfallendem griin. Der Blutfarbstoff findet sich in den 
Blutkorperchen. Das Blut ist aus diesem Grunde in diinnen Schichten undurch
sichtig, oder wie man oft sagt, "deckfarbig". Wird auf irgend eine der oben
genannten Weisen (vgl. S. 215) das Hamoglobin von dem Stroma getrennt und 
von der Blutfliissigkeit gelOst, so wird das Blut durchsichtig und verhalt sich 
somit als eine "Lackfarbe". Es wird nun weniger Licht aus seinem Innern 
heraus reflektiert, und das durchsichtige Blut ist deshalb in dickeren Schichten 
dunkler. Werden umgekehrt durch Zusatz von SalzlOsung die Blutkorperchen 
zum Schrumpfen gebracht, so wird mehr Licht als vorher reflektiert und die 

1 Arch. f. (Ana.t. u.) Physioi. 1902. 2 Journ. of Physiol. 51. 3 PFLUGERS Arch. 110. 
4 Compt. rend. soc. bioI. 79. 5 Hygiea. (1913) 75 und MALyS Ja.hresber. 43. 6 Beziiglich 
der ViskositiLt des Blutes und der zugehorigen Literatur wird a.uf groBere Werke und a.uf 
den Aufsa.tz von R. HOBER in OPPENHEIMERS Handb. d. Bioch. hingewiesen. Vgl. auch 
H. ADAM, Zeit8chr. f. klin. Med. 68. . 
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Farbe erscheint heller. Ein groBerer Reichtum an rotenBlutkorperchen macht 
das Blut dunkler, wogegen es durch Verdiinnung mit Serum oder bei groBem 
Gehalte an farblosen Blutkorperchen heller wird. Die verschiedene Farbe des 
arteriellen und venosen Blutes riihrt wesentlich von dem verschiedenen Gas
gehalte dieser zwei Blutarten, bzw., von ihrem verschiedenen Gehalte an Oxy
hamoglobin und Ramoglobin, her. 

Gerinnung des Blutes. Die auffallendste Eigenschaft des Blutes besteht 
darin, daB es binnen mehr oder weniger kurzer Zeit, im allgemeinen aber sehr 
bald nach dem Aderlasse gerinnt. Verschiedene Blutarten gerinnen mit ver
schiedener Geschwindigkeit; in dem Menschenblute treten aber die ersten deut
lichen Zeichen einer Gerinnung oft ungefahr nach etwa 2-3 Minuten auf, und 
binnen 7-8 Minuten kann das Blut durch und durch in eine gallertahnliche 
Masse umgewandelt sein. ' 

Rei mehr langsamer Gerinnung gewinnen die roten Blutkorperchen Zeit, vor der Ge
rinnung mehr oder weniger stark nach unten zu sinken, und der Blutkuchen zeigt dann eine 
obere, mehr oder weniger machtige, gelbgraue oder rotlichgraue, aus Faserstoff mit ein
geschlossenen, hauptsachlich farblosen Blutkorperchen bestehende Schicht. Diese Schicht 
hat man Crusta inflammatoria oder phlogistica genannt, weil sie besonders bei in
flammatorischen Prozessen beobachtet und als fiir solche charakteristisch angesehen worden 
ist. Diese Crusta oder "Speckhaut" ist indessen fiir keine besondere Krankheit charak
teristisch und sie kommt iiberhaupt dann vor, wenn das Blut la.ngsamer a.Is sonst gerinnt 
oder die Blutkorperchen rascher als gewohnlich heruntersinken. Eine Speckhaut beobachtet 
man deshalb auch oft in dem langsam gerinnenden Pferdeblute. Das Blut der Kapillaren 
solI gerinnungsunfahig sein. 

Die Gerinnung wird verzogert durch Abkiihlen, durch Verminderung 
des Sauerstoff- und Vermehrung des Kohlensauregehaltes, weshalb auch das 
venose Blut und in noch hoherem Grade das Erstickungsblut langsamer als das 
arterielle Blut gerinnt. Durch Zusatz von Sauren, AIkalien oder Ammoniak, 
selbst in geringen Mengen, von konzentrierten Losungen neutraler Salze der 
AIkalien und alkalischen Erden, von AIkalioxalaten oder Fluoriden, ferner von 
gewissen Schlangengiften, von RiihnereiweiB, Zucker- oder Gummilosung, Gly
zerin und einigen anderen Stoffen oder von viel Wasser, wie auch durch Auf
fangen des Blutes in 01 kann die Gerinnung verzogert oder verhindert werden. 
Durch Einspritzen in das zirkulierende Blut von Albumoselosung oder Blut
egelinfus, welch letzteres auch auf das eben gelassene Blut einwirkt, wie auch 
von dem Gifte einiger Schlangen und von Bakterientoxinen kann man auch 
die Gerinnung verhindern. Fiir eine verhinderte Gerinnung des normalen Blutes 
ist es sehr wichtig, jede Verunreinigung mit Gewebssaften zu vermeiden, und 
so kann man, wie DELEzENNE gezeigt hat, Vogelblutplasma lange flussig erhalten, 
wenn man das Blut beim Aufsammeln von Beriihrung mit Geweben oder Ver
unreinigung mit Gewebssaften schutzt. 

Beschleunigt wird dagegen die Gerinnung durch ErhOhung der Tem
peratur, durch Beriihrung mit fremden Korpern, ap. welchen das Blut adhariert, 
durch Umriihren oder Schlagen desselben, durch Luftzutritt, durch Verdiinnung 
mit kleinen Mengen Wasser, durch Zusatz von Platinmohr oder feingepulverter 
Kohle, Zusatz von lackfarbenem Blut, welches jedoch nicht durch den gelosten 
Blutfarbstoff, sondern durch die Stromata der Blutkorperchen wirkt, und ferner 
durch Zusatz von besonderen Schlangengiften, von Lymphdrusenleukozyten 
oder einem kochsalzhaltigen Wasserextrakt auf Lymphdrusen, Roden, Thymus 
und verschiedene andere Organe (DELEZENNE, WRIGTH, ARTHUS 1 u. a.). 

Bedeutung der lebenden GefaBwand. Eine wichtige Frage ist die, 
warum das in den GefaBen kreisende Blut flussig bleibt, wahrend das gelassene 
Blut der Gerinnung rasch anheimfallt. Den Grund hierzu sucht man allgemein 

1 DELEZENNE, Arch. de Physiol. (5) 8; WRIGHT, Journ. of Physiol. 28; ARTHUS, Journ. 
de Physiol. et Pathol. 4. 
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in dem Umstande, daB das letztere dem Einflusse der lebendigen, unverletzten 
GefaBwand entzogen wird. FUr diese Ansicht sprechen auch die Beobachtungen. 
mehrerer Forscher. Durch Beobachtungen von HEWSON, LISTER und FREDERICQ 
weill man, daB wenn eine an zwei Stellen unterbundene, mit Blut gefiillte Vene 
herausprapariert wird, das in ihr enthaltene Blut langere Zeit fliissig bleiben 
kann. BRUUKE 1 lieB ein ausgeschnittenes, mit Blut gefiilltes Schildkrotenherz
bei 0 0 C arbeiten und er fand das Blut nach mehreren Tagen ungeronnen. Das 
aus einem anderen Herzen entleerte, iiber Quecksilber aufgesammelte Blut ge
rann dagegen rasch. In einem toten Herzen, wie auch in toten BlutgefaBen,. 
gerinnt das Blut bald, und ebenso gerinnt es, wenn die GefaBwand durch patho
logische Prozesse verandert worden ist. 

Bedeutung der Fremdkorper und der Adhasion. Welcher Art ist 
nun dieser, von der GefaBwand ausgehende EinfluB auf das Fliissigbleiben des 
kreisenden Blutes~ FREUND hat gefunden, daB das Blut fliissig bleibt, wenn 
es durch eine gefettete Kaniile unter 01 oder in mit Vaselin ausgegossene Ge
faBe aufgefangen wird. Wird das in ein eingefettetes GefaB aufgefangene Blut 
mit einem eingeolten Glasstabe geschlagen, so gerinnt es nicht, gerinnt aber 
rasch beim Schlagen mit einem uneingefetteten Glasstabe oder wenn es in ein 
nicht eingefettetes GefaB gegossen wird. Die Nichtgerinnung des Blutes beim 
Auffangen desselben unter 01 ist spater wiederholt bestatigt worden. FREUND· 
fand durch weitere Versuche, daB die Austrocknung der obersten Blutschichte 
oder die Verunreinigung mit geringen Staubmengen sogar im VaselingefaBe 
die Gerinnung hervorrief. Nach FREUND2 ist es also das Vorhandensein von 
Adhasion zwischen dem Blute und einer Fremdsubstanz - und ala solche 
wirkt auch die krankhaft veranderte GefaBwand -, welches den AnstoB zur' 
Gerinnung gibt, wahrend der Mangel an Adhasion das Blut vor der Gerinnung 
schiitzt. Man ist nun allgemein der Ansicht gewesen, daB es hierbei um eine 
Adhasion der Formelemente sich handelte. Demgegeniiber haben allerdings 
BORDET und GENGOU 3 gezeigt, daB ein von allen Formelementen durch starkes 
Zentrifugieren befreites Plasma, welches in einem paraffinierten GefaBe un
geronnen bleibt, in ein nicht paraffiniertes GefaB iibergefiihrt dagegen gerinnt, 
und die Adhasion des Plasmas an einem Fremdkorper kann also auch bei Ab
wesenheit von Formelementen den AnstoB zur Gerinnung geben. Fraglich ist 
es aber, ob nicht auch in diesen Fallen ein Austritt von die Gerinnung beein
flussenden Bestandteilen schon vor beendetem Zentrifugieren stattgefunden hat. 
A. GRATIA' hat namlich gezeigt, daB ein von Formelementen freies· Plasma, 
welches einen fiir die Gerinnung notwendigen, von den Formelementen stammen
den Stoff enthalt, ebenfalls rascher in einem nicht paraffinierten GefaBe gerinnt. 
DaB die Adhasion der Formelemente von groBer Bedeutung ist, laBt sich jeden
falls nicht leugnen, und bei dieser Adhasion unterliegen, wie man annimmt, 
die Formelemente gewissen Veranderungen, welche in bestimmter Beziehung 
zu der Gerinnung zu stehen scheinen. 

Veranderungen der Formelemente. Uber die Art dieser Veranderungen 
gehen die Ansichten leider sehr auseinander. ALEX. SCHMIDT& und die Dorpater 
Schule waren der Ansicht, daB bei der Gerinnung ein massenhafter Zerfall von 
weillen Blutkorperchen, namentlich von polynuklearen Leukozyten stattfindet, 

1 HEWSONS Works, ed. by GULLIVER, London 1876, zitiert nach GAlIlGEE, Text Book 
of physiol. Chem.l, 1880; LIsTER, zitiert na.ch GAlIlGEE ebenda; FREDERICQ, Recherches sur 
la. constitution du plasma sauguin Gand 1878; BRUCKE, VIRCHOWS Arch. 12. 2 FREUND, 
Wien. med. Ja.hrb. 1886. 3 Annal. de I'Institut PASTEUR 17. .t. Journ. de Physiol. et de 
Pathol. genera.le 17. 5 PFLUGERS Arch. 11. Die Arbeiten ALEXANDER SCHMIDTS finden sich 
sonst im Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1861 u. 1862; PFLUGERS Arch. 6, 9, 11, 13. Vgl. be
sonders ALEXANDER SCHMIDT, Zur Blutlehre, Leipzig 1892, wo auch die Arbeiten seiner. 
Schiller referiert sind, und weitere Beitrage zur Blutlehre 1895. 
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und dabei sollten fiir die Faserstoffgerinnung wichtige Bestandteile derselben 
in das Plasma iibertreten. Ein Zugrundegehen von Leukozyten bei der Ge
rinnung wird jedoch von vielen Forschern geleugnet und diirfte jedenfalls kaurn 
in gri:iBerem Umfange vorkommen. Nach anderen ist das Wesentliche nicht ein 
Zerfall der weiBen Blutki:irperchen, sondern vielmehr ein Austritt von Bestand
teilen aus den Zellen in das Plasma, ein Vorgang, der von LOWITI als "Plasmo
schise" bezeichnet wurde. Ein Austritt von Bestandteilen aus den Zellen vor 
der Gerinnung darf iibrigens nicht ohne weiteres als ein Absterbephanomen an
gesehen werden, denn es kann hier ebensogut urn einen sekretorischen V organg 
sich handeln (.Al.tTHUS, MORAWITZ, DASTRE)2. Zu den Formelementen, welche 
fiir die Gerinnung wichtige Stoffe liefern, gehi:iren auch die Blutplattchen. 

Eine ganz besondere Stellung zu der Frage von der Rolle der Formelemente hatte aller
dings WOOLDRIDGE 3 eingenommen, indem er nii.mlich den Formelementen nur eine sehr 
untergeordnete Bedeutung fUr die Gerinnung zuerkaI1I1te. Wie er gefunden hatte, kaI1I1 
namlich ein Peptonplasma, welches durch Zentrifugieren von samtlichen Formbestand
teilen befreit worden ist, reichliche Mengen von Faserstoff liefem, weI1I1 es nur nicht von 
einer, beim Abkiihlen ausfallenden Substanz getreI1I1t wird. Diese Substanz, welche von 
WOOLDRIDGE A-Fibrinogen genaI1I1t wurde, ist indessen allem Anscheine na.ch eine von 
mehreren bei der Gerinnung beteiligten Stoffen verunreinigte Proteinsubstanz, die nach 
der einstimmigen Ansicht mehrerer Forscher von den Formelementen des Blutes, sei es den 
Blutplattchen oder den Leukozyten, stammt. Die Erfahrungen WOOLDRIDGES widersprechen 
also eigentlich nicht der allgemein akzeptierten Ansicht von der groBen Bedeutung der Form· 
elemente des Blutes fUr die Gerinnung desselben. 

Uber die Art derj enigen Stoffe, welche aus den Formelementen des Blutes 
vor und bei der Gerinnung austreten, sind die Ansichten ebenfalls sehr geteilt. 

Zymoplastische Substanzen. Nach ALEX. SCHMIDT sollten die Leuko
zyten, wie die Zellen iiberhaupt, zwei Hauptgruppen von Bestandteilen, von 
denen die einen beschleunigend, die anderen dagegen verlangsamend oder hemmend 
auf die Gerinnung wirken, enthalten. J ene ki:innen aus den Zellen mit Alkohol 
extrahiert werden, diese dagegen nicht. Das Blutplasma enthielt nach SCHMIDT 
hi:ichstens Spuren von Thrombin, enthielt aber die V orstufe desselben, das Pro
thrombin. Die gerinnungsbeschleunigenden Stoffe sollten selbst weder Thrombin 
noch Prothrombin sein und sie wirkten in der Weise, daB sie das Thrombin aus 
dem Prothrombin abspalteten. Aus diesem Grunde wurden sie von ALEX. SCHMIDT 
zymoplastische Substanzen genannt. Die in Alkohol-Ather unli:islichen 
Proteide der Zellen, die ALEX. SCHMIDT Zytoglobin und Praglobulin nannte, 
bedingten nach ihm die gerinnungshemmende Wirkung. Diese Ansicht von ALEX. 
SCHMIDT, daB die von alkohol-atherli:islichen Stoffen befreiten Globuline koagu
lationshemmend wirken, im Gegensatz zu der gerinnungserregenden Wirkung 
der phosphatidhaltigen Globuline ist durch neuere Untersuchungen von C. A. 
Mrr.Ls 4 und Mitarbeitern bestatigt worden. 

Wahrend des Lebens war nach SCHMIDT die gerinnungshemmende Wirkung 
der Zellen die vorherrschende, wahrend auBerhalb des Ki:irpers oder bei der Be
riihrung mit Fremdki:irpern die gerinnungsbeschleunigende Wirkung vorzugs
weise zur Geltung kommen wiirde. Die Parenchymmassen der Organe und Ge
webe, durch welche das Blut in den Kapillaren flieBt, waren nach ihm diejenigen 
machtigen Zellenmassen, welche in erster Linie das Fliissigbleiben des Blutes 
bedingen. In diesem Zusammenhange ist daran zu erinnern, daB die Zellen reich
lich Nukleoproteide enthalten und daB in neuerer Zeit DOYON 5 und Mitarbeiter 
die gerinnungshemmende Wirkung der Nukleinsauren und der Nukleoprotejde 
gezeigt haben. 

1 Ref. in ZentraibI. f. d. med. Wiss. 28 (1890), S.265. 2 MORAWlTZ, HOFMEISTER'! Bei
trage Ii; ARTHUS, Compt. rend. soc. bioI.IiIi; DASTRE ebenda lili. 3 Die Gerinnung des Blutes 
(herausgegeben von M. v. FREY, Leipzig 1891). 4 Journ. of bioI. Chem. 46 und Amer. 
Journ. of Physiol. 1i7 u. 61. 5 Compt. rend. soc. bioI. 73 u. 74 und Arch. intemat. de 
PhysioI. 16 u. 18. 
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Bedeutung der Kalksalze. Schon vor langerer Zeit hat BRUCKE gezeigt, 
daB der Faserstoff eine kalziumphosphathaltige Asche liefert. DaB die Kalksalze 
die Gerinnung beschleunigen oder in fermentarmen Fliissigkeiten sogar hervor
rufen konnen, ist eine durch die Untersuchungen von HAMMARSTEN, GREEN, 
RINGER und SAINSBURY seit langerer Zeit bekannte Tatsache; aber erst nach 
den wichtigen Untersuchungen von ARTHUS und PAGES l ist die Notwendigkeit 
der Kalksalze fiir die Gerinnung des Blutes oder Plasmas allgemein angenommen 
worden. 

Nach einer friiher allgemein akzeptierten Ansicht sollten die lOslichen, durch 
Oxalat fallbaren Kalksalze notwendige Bedingnisse fiir die fermentative Um
wandlung des Fibrinogens sein, indem namlich das Thrombin bei Abwesenheit 
von lOslichem Kalksalz unwirksam sein sollte. Diese Ansicht ist indessen, wie 
die Untersuchungen von ALEX. SCHMIDT, PEKELHARING und IiAMMARSTEN 2 

gezeigt haben, unhaltbar. Das Thrombin wirkt namlich auf das Fibrinogen so
wohl bei Ab- wie bei Anwesenheit von ionisiertem Kalksalz. 

Nach PEKELHARING 3 ist das Thrombin die Kalkverbindung des Prothrombins, 
und man konnte deshalb auch geneigt sein, das Wesen der Gerinnung in einer 
Uberfiihrung von Kalk auf das Fibrinogen und der Ausscheidung der unloslichen 
Kalkverbindung, des Fibrins, zu suchen. Hiergegen kann man indessen unter 
anderem einwenden, daB man das Fibrin, wenn auch noch nicht absolut kalk
frei, jedoch so arm an Kalk erhalten hat (lIAMMARsTEN)4, daB, wenn der Kalk 
dem Fibrinmolekiile angehorte, das Fibrinmolekiil mehr als zehnmal groBer 
ala das Hamoglobinmolekiil sein sollte, was nicht anzunehmen ist. 

Wenn der Kalk also fiir die Umwandlung des Fibrinogens in Fibrin bei 
Gegenwart von Thrombin ohne Bedeutung zu sein scheint, so widerspricht dies 
jedoch, wie oben bemerkt, nicht der Beobachtung von ARTHUS und PAGES von 
der Unentbehrlichkeit der Kalksalze fiir die Gerinnung des Blutes und des Plas
mas. Nach der alteren, von PEKELHARING herriihrenden und von einer Mehr
zahl von Forschern unterstiitzten Ansicht sollen hierbei die ionisierten Kalk
salze das wirksame Moment sein, indem sie ein notwendiges Bedingnis fUr die 
Entstehung des Thrombins aus dem Prothrombin sein sollen. Gegen diese An
schauung sind indessen in letzterer Zeit H. W. VINES 6 wie auch B. STUBER und 
Mitarbeiter 6 aufgetreten (siehe S. 255). 

Zusammenfassung der alteren Ansichten. Versucht man eine Zu
sammenfassung der in dem Vorigen angefiihrten, etwas alteren Untersuchungen 
und Ansichten zu machen, so diirfte man wohl folgendes als das Wesentlichste 
ansehen konnen. FUr die Gerinnung sind in erster Linie zwei Stoffe erforderlich, 
das Fibrinogen und das Thrombin. Das Fibrinogen ist in dem Plasma praformiert 
vorhanden. Das Thrombin kommt dagegen im lebendigen Blute nicht, wenigstens 
nicht in nennenswerter Menge als solches vor, sondern wird aus einer anderen 
Substanz, dem Prothrombin, welches nach einigen in dem Plasma praformiert 
vorkommt, nach anderen dagegen aus den Formelementen heraustritt, gebildet. 
FUr das Zustandekommen dieser Thrombinbildung ist die Gegenwart von Kalk
salzen notwendig, wahrend die letzteren fiir die enzymatische Umwandlung 
des Fibrinogens in Fibrin nicht notwendig sind. Fiir die Entstehung des Throm
.bins aus seiner Muttersubstanz, dem Prothrombin, sind aber auBer den Kalk
salzen auch andere, zymoplastisch wirkende Substanzen, die von den Form
elementen stammen, notwendig. 

1 HAMMARSTEN, Nova Acta. reg. Soc. Scient. Upsal. (3) 10, 1879; GREEN, Journ. of 
Physiol. 8; RINGER und SAINSBURY ebenda. 11 u. 12; ARTHUS et PAGES und ARTHUS, vgl. 
FuBnote 2, S. 199 und HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 22. 2 HAMMARSTEN ebenda. 
22, wo die anderen Forscher zitiert sind. 3 Vg1. FuBnote 3, S. 203 und besonders VlRCHOW
Festschr. 1, 1891. 'Zeitschr. f. physiol. Cham. 28. ~ Journ. of Physiol. lili. 6 Bioch. Zeit
schr. 134 u. 1M. 
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Prothrombin und Kinase. Der Ausgangspunkt fur die neueren 
Untersuchungen uber die Natur dieser zymoplastischen Substanzen war die 
seit lange bekannte, besonders von DELEZENNE am V ogelblutplasma studierte 
gerinnungsbeschleunigende Wirkung verschiedener Gewebsextrakte. Nach MORA
WITZ sollen diese Extrakte eine, bezuglich ihrer Natur noch nicht bekannte, von 
ihm Thrombokinase genannte Substanz enthalten, welche bei Gegenwart 
von Kalksalz das Prothrombin in Thrombin uberfuhrt. Nach MORAWITZ sind 
also fUr die Blutgerinnung folgende Stoffe erforderlich, namlich: Fibrinogen, 
Prothrombin, Kalksalze und Kinase; die zwei letztgenannten sollten fUr 
den Umsatz des Prothrombins in Thrombin notwendig sein. Diese Ansicht 
diirfte wohl auch - jedenfalls in ihren Hauptzugen - die gegenw1irtig von vielen, 
vielleicht von den meisten Forschern akzeptierte Theorie der Blutgerinnung 
sein. Man hat aber den einzelnen Substanzen verschiedene Namen gegeben. 
Das Prothrombin hat MORAWITZ Thrombogen, BORnET und DELANGE Sero
zym genannt. Die Thrombokinase (MORAWITZ) nennen die letztgenannten 
Forscher Zytozym und das Thrombin entsteht nach ihnen, wie nach MORA
WITZ, aus Sero- und Zytozym bei Gegenwart von Cal. 

Das Thrombogen ist jedoch nach MORA WITZ nicht identisch !nit dem Prothrombin 
(anderer Autoren), welches er a-Prothrombin nennt, sondern ist eine Muttersubstanz des 
letzteren. Den Vorgang bei der Thrombinbildung kaI).n man sich nach ihm in der Weise vor
stellen, . daB die Kinase erst das Thrombogen in a-Prothrombin umsetzt, welch letzteres 
dann durch die Kalksalze in Thrombin (a) iibergefiihrt wird. BORDET und DELANGE nehmen 
ebenfalls eine Vorstufe des Serozyms, ein Proserozym, an, welches in unbekannter Weise 
in Serozym iibergefiihrt wird. 

Welcher Art ist nun die als Thrombokinase (Zytozym) wirkende Substanz 
(bzw. Substanzen)~ Nach ALEX. SCHMIDT sind die zymoplastischen Substanzen 
hitzebestandig und alkoholloslich, und er nahm das Vorkommen von Lezithin 
in ihren Losungen an. Auch WOOLDRIDGE war einer ahnlichen Ansicht, und es 
haben dann ZAK, BORDET und DELANGE und besonders HOWELL 2 gezeigt, daB 
Phosphatide zymoplastisch wirksam sein konnen. Dies gilt jedoch nicht von 
allen Phosphatiden, und die zymoplastische Substanz, d. h. die Thrombokinase 
(Zytozym), solI nach ~OWELL und J. MAc LEAN Kephalin3 sein. 

DaB das Kephalin diese Wirkung hat, ist nicht zu bezweifeln. Dies steht 
aber in einem gewissen Widerspruch zu der Erfahrung, daB die stark zymoplastisch 
wirkenden Organextrakte alkoholfallbar und nicht hitzebestandig sind .. Dieser 
Widerspruch diirfte indessen vielleicht nur scheinbar sein, indem, wie HOWELL 
naher ausgefuhrt hat, das abweichende Verhalten der Organextrakte durch den 
Gehalt derselben an alkoholfallbarem und hitzekoagulablem EiweiB, welches 
das Kephalin mit niederreiBt, erklart werden konnte. 

Der Nachweis, daB das Kephalin zymoplastisch wirkt, bedeutet einen wesent
lichen Fortschritt in der Forschung auf diesem Gebiete, indem man sonst leider 
gar zu oft mit unreinen Losungen von meistens unbekannten Stoffen gearbeitet 
hat. Diese Wirkung des Kephalins schlieBt jedoch nicht die Moglichkeit aus, 
daB auch andere Stoffe zymoplastisch wirken konnen. So sollen nach B. STUBER 
und R. HEIM4 Fettsauren und nach K. SCHILLING5 auch Fette imstande sein, 
nahezu die gleiche Wirkung wie Thrombokinase hervorzurufen, und nach ZUNZ 
und P. GYORGy 6 sollen Aminosauren und Peptide ahnlich wie die Kinase, wenn 

1 Die Arbeiten von MORAWITZ findet man in HOFMEISTERS Beitragen 4 u.5 und Deutsch. 
Arch. f. kIin. Med. 79 u. 80 und in Handb. d. Bioch. von OPPENHEIMER; J. BORDET et L. DE
LANGE, Compt. rend. soc. bioI. 75 u. 82 und Annal. de l'Institut PASTEUR 26 u. 27. 2 E. ZAK, 
Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 70 u. 74; BORDET et DELANGE I. c.; H. HOWELL, Amer. Journ. 
of PhysioI. 24, 26, 31, 35, 36, 40, 47 und The HARVEy·Lectures 1916-1917. a Amer. Journ. 
of PhysioI. 41, 43. VgI. ferner A. GRATIA und P. LEVENE,Journ. of bioI. Chem.50 und E. ZUNZ 
und J. LA BARRE, Arch. internat. de Physiol. 18. 4 Miinch. med. Wochenschr. 61 und 
Bioch. Zeitschr. 77. 5 Ebenda 92. 6 Compt. rend. soc. bioI. 76 und l\!ALys Jahresb. 44. 
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.auch schwacher wirken konnen. Die Ansicht, daB die Thrombokinase ein Phos

.phatid sei, steht iibrigens nicht unbestritten da. FR. RUMPF l , der allerdings 
nicht bestreitet, daB Lipoide bei der Gerinnung eine Rolle spielen konnen, be
streitet ihre Identitat mit der Thrombokinase, weil sie in gewissen Fallen, in 
denen die Gewebssafte eine rasche Gerinnung hervorrufen, unwirksam sind. 
AuchPEKELHARING2, der fiir die Thrombinbildung nur zwei Stoffe, Prothrombin 
und Kalksalz, ala notwendig erachtete, war der Ansicht, daB die Lipoide nicht 
ala Thrombokinase wirken, gab aber zu, daB sie durch Beseitigung hemmender 
. Stoffe eine die Gerinnung fordernde Wirkung ausiiben konnen. Sieht man vor
laufig von der Frage ab, ob die zymoplastischen Stoffe direkt oder indirekt (durch 
Beseitigung hemmender Einfliisse) wirken, so steht es jedenfalls fest, daB Phos
phatide - wenigstens das Kephalin - eine kraftige zymoplastische Wirkung zeigen. 

Woher stammen nun die an der Gerinnung beteiligten Stoffe~ Der Ursprung 
des Fibrinogens ist schon oben (S. 200) besprochen worden. Beziiglich des Pro
thrombins divergierten die Ansichten friiher insoferne, als es nach ALEX. SCHMIDT 
in dem zirkulierenden Plasma praformiert vorhanden sein sollte, wahrend nach 
,PEKELHARING das Plasma keine nennenswerten Mengen davon enthielt und 
das Prothrombin vor der Gerinnung aus den Formelementen heraustreten wiirde. 
Nunmehr scheint man recht allgemein der Ansicht zu sein, daB das Prothrombin 
praformiert in dem Plasma vorkommt; aber ein Ubergang von etwas Prothrombin 
aus den Formelementen des Blutes vor der Gerinnung hat man auch als wahr
scheinlich anzunehmen. MORAWITZ 3 hat namlich aus den BlutpIattchen Pro
thrombin erhalten und zu ahnlichen Resultaten ist auch S. BAYNE JONES 4 ge
kommen. Bei dem sehr leichten Zerfalle der PIattchen muB wohl also etwas 
Prothrombin in das Plasma iibergehen. Fiir den Ursprung des Prothrombins aus 
den Blutplattchen spricht ferner der Umstand, daB das Knochenmark, in welchem 
die Plattchen anscheinend gebildet werden, das einzige Organ ist, in dem man 
sowohl nach aIteren (von WRIGHT u. a.) wie neueren Untersuchungen (von C. und 
K. DRINKERo und M. YAMADA -6) Thrombin und Prothrombin nachgewiesen hat. 

Da man zymoplastisch wirkende Extrakte aus den verschiedensten Ge
weben und Organen erhalten hat, scheint die Bildung solcher Substanzen eine 
allgemeine Funktion der Zellen zu sein, und man konnte also das V orkommen 
von Thrombokinase in den verschiedenen Formelementen des Blutes erwarten. 
Inwieweit dies der Fall ist, kann man noch nicht sagen. Da aber BORDET et 
DELANGE? ihr Zytozym aus den Plattchen haben darstellen konnen, ist es jeden
falls sicher, daB die Blutplattchen diese Substanz enthalten. 

Theorien iiber die Wirkung von Prothrombin, Kalksalz und 
Kinase. Uber die Art und Weise, wie die drei Stoffe Prothrombin, Kalksalz 
und Thrombokinase (Zytozym) zusammenwirken, gibt es hauptsachlich zwei 
verschiedene Ansichten, indem man namlich teils eine direkte und teils eine 
'indirekte Wirkung der Thrombokinase annimmt. 

Nach der alteren, von MORAWITZ herriihrenden, aber auch von neueren 
Forschern wie BORDET und DELANGE und J. MELLANBy8 akzeptierten An
sicht soll die Wirkung eine direkte sein, und die Kinase soll bei Gegenwart 
von Kalksalz das Prothrombin in irgend einer Weise in Thrombin iiberfiihren. 
Da auch das gereinigte Kephalin diese Umwandlung bewirkt, kann man keine 
enzymatische Wirkung dieser Kinase annehmen. Gegen eine solche Annahme 
spricht auch, daB eine bestimmte Menge Kinase stets eine bestimmte Menge 
Prothrombin in Thrombin iiberfiihrt (BARRATT, GASSER) 9. 

1 Bioch. Zeitschr.lili. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 89. 3 Arch. f. klin. Med. 79. 4Amer. 
Journ. of Physiol. 30. 5 Ebenda 41. 8 Bioch. Zeitschr. 87. 7 1. c. 8 Journ. of Physiol. iii . 

. Siehe auchGRATIA., Annal. PASTEUR 31i Ul).d BORDET ebenda 34. 9 J. O. W. BARRATT, 
Bioch. Journ. 9 und H. GASSER, Amer. Journ. of Physiol. 42. 



254 Fiinftes Kapitel. 

Die andere Ansicht, welche eine indirekte Wirkung der Kinase annimmt, 
riihrt von HOWELL her. Nach ihm ist es nicht eine Kinase, sondern das Kalzium. 
welches (als Katalysator) auf das Prothrombin wirkt; und die Wirkung der 
Kinase, d. h. des Kephalins, besteht nach ihm darin, daB sie als Antikorper auf 
eine Substanz einwirkt, welche unter normalen Verhaltnissen die aktivierende 
Wirkung des Kalziums auf das Prothrombin verhindert. In naher Beziehung 
zu dieser Theorie steht die oben (S. 253) erwahnte Ansicht von PEKELHARING. 

Antithrombin. Seit lange hat man allgemein angenommen, daB im Blute 
mindestens eine, die Blutgerinnung hemmende Substanz, ein Antithrombin l • 

vorkommt. Mit Recht hat jedoch HOWELL hervorgehoben, daB man hier zwischen 
zwei Arten von Hemmungswirkung unterscheiden kann. Die eine Hemmungs
wirkung kaJ;lIl der Art sein, daB sie die Einwirkung des fertigen Thrombins auf 
das Fibrinogen, analog der Wirkung des Hirudins, aufhebt - also eine wahre 
Antithrombinwirkung. Die andere Art von Hemmungswirkung konnte eine ver
hinderte Umwandlung des Prothrombins in Thrombin sein, und eine in dieser Weise 
wirkende Substanz konnte man Antiprothrombin nennen. Nach HOWELLS 
Untersuchungen, auf die hier nicht ausfiihrlicher eingegangen werden kann. 
wiirde das Kephalin in doppelter Weise gerinnungsbescbleunigend wirken konnen. 
Einerseits konnte es auf das Antithrombin, vielleicht durch Bindung desselben. 
einwirken und die hemmende Wirkung dadurch aufheben. Anderseits konnte 
es auf ein Antiprothrombin einwirken, welches vielleicht durch eine Verbindung 
mit dem Prothrombin die Umwandlung des letzteren in Thrombin verhinderte. 

Das Kephalin konnte also auch auf ein .Antiprothrombin wirken, und HOWELL und 
Mitarbeiter glauben in der Tat, ein solches gefunden zu baben. In HerzmuskeIn, Leber und 
Lymphdriisen haben sie namIich ein anderes Phosphatid gefunden, welches infolge seines 
Vorkommens besonders in der Leber Heparin genannt wurde, und welches im Gegensatz; 
zu dem Kephalin gerinnungshemmend wirkt. Das Heparin wirkt nicht alB ein .Antithrombin, 
sondem es soll eher ein Proantithrombin in .Antithrombin fiberfiihren. 

Ein schwa.ch wirkendes, fermentarmes Serum ka.nn durch Zusatz von .AlkaJ.i oder Saure 
(ALEX. SCHMIDT, MORAWlTZ) reaktiviert werden, und hierbei entsteht nach MORAWlTZ ein 
Thrombin (8), welches von dem gewohnIichen a-Thrombin etwas verschieden ist. Na.ch 
HOWELLS, WEYMOUTH, RICH und GASSER soll es hier um eine Thrombin·.Antithrombin.· 
verbindung siGh handeln, die durch Einwirkung von Alkali oder Saure unter Freiwerden 
von Thr.ombin zerIegt wird. 

LOEBS Untersuchungen. L. LOEB 3, welcher umfassende Untersuchungen fiber die 
Blutgerinnung, meistens bei den Crustaceen, ausgefiihrt hat, ist zu folgender .Ansicht ge
langt. Die Gerinnung bei den Crustaceen bun nach ibm zweierlei .Art sein. Es bnn teils 
eine .Agglutination der .Amobozyten und teils eine Fibrinbildung auf Kosten eines Fibrinogens 
in dem Plasma stattfinden. Diese letztere Gerinnung solI im wesentlichen derselben .Art 
wie die bei Wirbeltieren vorkommende sain. Die hierbei gerinnungserregend wirkende Sub· 
stanz ist aber auch bei .Abwesenheit von Kalksalzen wirksam und verhalt siGh also wie ein 
Thrombin. Die Gewebe entbalten gerinnungsbeschleunigende Bestandteile, von LOEB Ko· 
aguline genannt, die nicht mit den Koagulinen der BIutgerinnsel und des Blutserums identisch 
sind, und diese Koaguline sollen ebenfa.IIs, wenn auch nur bei Gegenwart von Kalksalzen 
(wenn Verf. die .Arbeiten LOEBS richtig verstanden hat) direkt auf das Fibrinogen koagu
lierend wirken. Nach LOEB wirken die Gewebskoaguline jedenfa.IIs nicht alB die Kinasen 
bei den Wirbellosen, und er findet es auch wenig wahrscheinlich, daB sie bei den Wirbel
tieren als Kinasen wirken sollten. Unter giinstigen Umstii.nden ka.nn zwar die Kombination. 
von Blut und Gewebskoagulinen starker wirksam sein alB die Summe der Einzelwirkungen. 
DaB dies von einer .Aktivierung durch eine Kinase herriihren sollte, ist a.IIerdings eine Er
klarungsmoglichkeit, ist aber nach LOEB nicht bewiesen. 

Die Koaguline aus BIut sind, wie oben erwahnt, nach LOEB verschieden von den Ge
webskoagulinen. Die letzteren sind fiir verschiedene Tierklassen derart adaptiert, daB sie 
das Blut einer bestimmten Tierklasse zur rascheren Koagulation alB das einer anderen Klasse 
bringen. Die Erythrozyten der Saugetiere (Katze, Hund, Kaninchen) enthalten dagegen 

1 Betreffend die Darstellung von antithrombinhaltigem Plasma vgI. man HOWELL I. c.; 
HARVEy·Lectures und GABSER I. c. 21. c. und F. W. WEYMOUTH, .Amer. Joum. of Physiol. 
32 und A. R. RICH ebenda 43; GASSER I. c. a The medic. News, New-York 1903 und VIR
CHOWS .Arch. 176; HOFMEISTERB Beitrage 5, 6, 8, 9 und Bioch. Zentralbl. 6, S. 829 u. 889,. 
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na.ch LoEB und FLEISCHER1 Koaguline von so weitgehender spezifischer Adaptierung, daB 
sie es moglich ma.chen, zwischen Blutkorperchen verschiadener Arlen von Sii.ugetieren zu 
unterscheiden oder, falls die Erythrozyten beka.nnt sind, ein unbekanntes Plasma zu er
kennen. 

Theorie von NOLF. FUr die Wirkung der zymoplastischen Substanzen und 
das Wesen der Gerinnung iiberhaupt hat P. N OLF 2 eine besondere Theorie aufgestellt_ 

Nach NOLF, der ebenfalls eine Beteiligung sowohl des Fibrinogens wie des Prothrom
bins, der Thrombokinase und der KalksaJze an der Gerinnung annimmt, handelt es sich 
bei der Gerinnung des Plasmas (die Gerinnung einer Fibrinogenlosung mit Thrombin solI 
ein anderer ProzeB sein) um eine gegenseitige Ausfii.llung der drei Kolloide Fibrinogen. 
Thrombogen (= Prothrombin) und Thrombozym (= Thrombokinase), welche aIle drei 
in dem Fibringerinnsel enthalten sein sollen. Das Fibringerinnsel kann also, je na.ch der 
relativen Menge der drei Substanzen eine wechseInde Zusammensetzung haben. Das Thrombin 
ist nach NOLF kein Gerinnungserreger, sondern ein Produkt der Gerinnung, ein Rest von 
in Losung gebliebenem Fibrin. Es ist eine fibrinogenarme, das Fibrin dagegen eine fibrinogen
reiche Verbindung der drei Kolloide. Sowohl das Prothrombin wie die Kinase (das 
Thrombozym) finden sich in jedem Plasma und die Gewebsextrakte enthalten keine fiir 
die Gerinnung notwendigen Stoffe, sondern nur gerinnungsbeschleunigende, thrombopla. 
stische Substanzen, welche der Thrombokinase (von MORA WITZ) beigemengt sind. Das Plasma.. 
enthiilt auch Antithrombin. 

Die Gerinnung besteht nach NOLF darin, daB der labile Gleichgewichtszustand zwischen 
den verschiedenen Plasmabestandteilen gestort wird. Der erste AnstoB hierzu geht von den 
thromboplastischen Substanzen aus, und aJs thromboplastische Wirkung bezeichnet er jaden 
EinfluB physikaJischer oder chemischer Art, z. B. eine GlasgefaBwand, einen suspendierten 
Korper, ein Kolloid usw., welcher eine Verbindung der drei Stoffe ermoglicht. Durch diesen 
thromboplastischen EinfluB solI die hemmende Wirkung des Antithrombins aufgehoben 
werden kennen. Das Thrombin wirkt na.ch NOLF als ein proteolytisches Enzym. Auf die 
neueren Arbeiten von NOLF 3, auch die iiber die Wirkung des Chloroforms auf die Gerinnung,. 
kann hier nur hingewiesen werden; und auf die Griinde, welche fiir und die Beoba.chtungen, 
welche gegen seine Theorie sprechen, ist es nicht moglich, hier einzugehen. 

Theorie von HEKMA. Eine andere Theorie riihrt von HEKMA. 4 her. Nach ilim kommt, 
das Fibrinogen im Plasma als eine durch Wasserimbibition stark gequollene Alkaliadsorp
tionsverbindung des Fibrins vor. Das Fibrin ist nii.mlich nach HEKMA als ein reversibles Gel 
anzusehen, dessen mit Hille des Blutalkalis erzeugte Solphase mit dem in Blut und Korper
fliissigkeiten vorhandenen Fibrinogen identisch sein solI. Jede Einwirkung, durch welche 
Alkali oder Wasser dem Fibrinogen entzogen wird, fiihrt es in den Gelzustand iiber und ruft 
also Gerinnung hervor, und in dieser Weise wirken als alkalibegierige Substanzen das Throm
bin, Phosphatide u. a., beim Zerlall der Formelemente freigewordene oder in den Gewebs
extrakten enthaJtene Stoffe. Das Fibrin wird, zum Unterschied von anderem EiweiB, nach 
Ausflockung aus der Solphase in Fadenform als elastisches Gel ausgeschieden, und HEKMA 
hat die verschiedenen Phasen dieser Ausscheidung auch von kolloidchemischem Standpunkt 
studiert. Hierzu ist jedoch zu bemerken, daB wenn man von typischem, faserigen Fibrin. 
ausgeht, der Vorgang nicht reversibel ist, denn solches Fibrin lOst sich nicht in verdiinntem. 
Alkali ohne Denaturierung und Austritt von Stickstoff. Die ii.uBerst kleinen Thrombin
mengen, die zur Koagulation einer Fibrinogenlosung hinreichend sind, wirken ferner nicM 
durch Alkalientziehung und in neuerer Zeit hat auch WOHLISCH 6 Untersuchungen mitgeteilt,. 
welche die Unhaltbarkeit der Theorie HEKMAS zeigen. 

Theorie von VINES. Nach dieser Theorie sollen die Kalziumionen weder das Pro'
thrombin in Thrombin umsetzen, noch iiberhaupt von wesentlicher Bedeutung fiir die Ge
rinnung sein. Das Wesentliche solI eine jedenfalls noch unbekannte kaJkhaltige organische 
Verbindung sein, und die Fahigkeit der Oxalate die Gerinnung zu verhindern soIl daran liegen,. 
daB sie ein oxalathaltiges Komplex mit dieser organischen Verbindung bilden. Betreffend 
die Einwande, welche gegen die Untersuchungen von VINES gemacht werden konnen, wird. 
auf die Arbeit von E. WOHLISCH und K. PASCHKIS 6 hingewiesen. 

Theorie von STUBER. Diese Theorie ahnelt dem Vorigen darin, daB sie die hemmende 
Wirkung der Oxalate durch die Bildung eines nicht koagulablen (aber kalkfreien) Fibrino
genkomplexsaJzes zu erklaren sucht. Sie geht von der Tatsache aus, daB zur vollstandigen 
Gerinnungshemmung eine groBere Menge Oxalat als zur Ausfallung des Gesamtkalziums 
notwendig ist, und in der letzten (dem Verl. zuganglichen) Arbeit haben STUBER und F. FoCKE 7 

Versuche angefiihrt, nach welchen die Blutgerinnung auch ohne Anwesenheit von Kalk ein
treten k6nnen solI. Nach der Ansicht des Verlassers sind weitere, auch nach anderer 

1 L. LOEB und FLEISHER, Bioch. Zeitschr. 28. 2 Arch. internat. de Physiol. Vol. 6,. 
Fasc. I, 2 u. 3 und Vol. 7 u. 9. 3 Ebenda 16 u. 18 und Compt. rend. soc. bioI. 83-80. 
4 Bioch. Zeitschr. 62-64, 73, 74, 77 u. 143. 5 Zeitschr. f. d. ges. exp. Medizin 40. 6 Ebenda;; 
H. W. VINES, Journ. of Physiol. 00. 7 Bioch. Zeitschr. 1M; siehe auch ebenda 134. 



256 Fiinftes Kapitel. 

'Versuchsanordnung ausgefiihrte Untersuchungen notwendig, bevor man die Beweiskraft 
der erwii.hnten Versuche sicher beurteilen kaun. 

Nach der Theorie von J. W. PICKERING l soIl das Fibrinogen des intravaskulii.ren 
Blutes von dem aus dem Blutplasma isolierten Fibrinogen dadurch sich unterscheiden, daB 
es niOOt bei 56-57° C koaguliert und anders gegen die Fiillungsmittel .AmmoniumsuHat und 
Chlorna.trium sich verhiiJt. Diese Unterschiede sollen dadurch bedingt sein, daB im zirku
'lierepden Blute ein Fibrinogen-Prothrombinkomplex in Verbindung mit einem schiitzenden 
Kolloid vorkommt. Wird diese Verbindling mit Kolloid durch Schlagen des Blutes ,oder 
durch sWrende Momente gelost, so findet eine Aktivierung des Prothrombins durch Ca
lonen statt und die Gerinnung erfolgt. Das Thrombin und die Thrombokinase sollen indessen 
nur Aktivatoren, aber nicht Initiatoren der Koa.gulation sein. 

Es gibt auch andere Theorien der Blutgerinnung, die indessen so wenig begriindet sind, 
daB eine Besprechung derselben hier nicht notwendig ist. 

Ursachen des Fliissigbleibens des Blutes. Nach der oben gelieferten 
Ubersicht der, im AnschluB an die Theorie von MORAWITZ ausgefiihrten, neueren 
Untersuchungen wiirden also als Ursachen des Fliissigbleibens des Blutes im 
Leben hauptsachlich die folgenden zwei Momente - die Gegenwart von Anti
thrombin und die Abwesenheit von Thrombokinase - in Betracht kommen. 
In dem MaBe wie das Blut reicher an Antithrombin (d. h. gerinnungshemmenden 
Stoffen) ist, gerinnt, wie namentlich HOWELL gezeigt hat, das Fibrinogen lang
.samer, und deshalb gerinnt das an Antithrombin besonders reich~ Blut von Vogeln 
und Schlangen sehr langsam. 1m Blute etwa vorhandene kleine Thrombin
mengen sollen durch das Antithrombin unwirksam gemacht werden. Zu be
merken ist indessen, daB es auch Forscher2 gibt, die einem Antithrombin keine 
,solche Bedeutung ffir das Fliissigbleiben des Blutes zuerkennen. Als die wesent
lichste Ursache der Nichtgerinnung des Blutes im Leben betrachtet man jedoch 
meistens die Abwesenheit von Thrombokinase. 1m gelassenen Blute soil, wahr
scheinlich durch den Zerfall der Blutplattchen, Kinase in reichlicher Menge auf
treten. Hierdurch wird in noch nicht bekannter Weise eine reichliche Umwand
lung von Prothrombin in Thrombin ermoglicht, gleichzeitig wird wahrschein
lich auch die hemmende Wirkung des Antithrombins aufgehoben und die Ge
rinnung erfolgt. Die Wirkung der Kinase kann namlich teils eine direkte, also 
eine Umwandlung des Prothrombins in Thrombin, und teils eine indirekte, eine 
Aufhebung gewisser Hemmungswirkungen, welche die Wirkung des Thrombins 
oder die Umwandlung des Prothrombins in Thrombin verhindern, sein. Ob das 
gebildete Thrombin als ein Enzym oder in anderer Weise wirkt, muB man bis 
auf weiteres als eine offene Frage betrachten. 

Der Grund, warum das Plasma keine Thrombokinase enthalt, wiirde darin 
liegen, daB das gesunde GefaBendothel nicht als Reiz auf die Formelemente 
(Blutplattchen) wirkt und daB die letzteren folglich unter diesen Umstanden 
keine nennenswerte Menge Kinase abgeben. Eine solche Abgabe geschieht erst 
,auBerhalb der GefaBe, und zwar rasch in Beriihrung mit Fremdkorpern, die 
iibrigens auch bei Gegenwart von nur Thrombin gerinnungsbeschleunigend 
wirken diirften. Als Fremdkorper wirkt auch die geschadigte GefaBwand, welche 
deshalb einen Zerfall von Formelementen und eine lokale Gerinnung auch im 
Leben bewirken kana. 

Aus der obigen Darstellung diirfte es deutlich hervorgehen, daB es in der 
'Lehre von der Blutgerinnung so viele einander widersprechende Angaben und 
Beobachtungen und so viele unklare Punkte gibt, daB es augenblicklich kaum 
moglich sein diirfte, eine klare Zusammenfassung der verschiedenen Ansichten 
zu geben und eine aus ihnen hervorgehende, dieselben einigermaBen vermittelnde 
Gerinnungstheorie aufzustellen. Die oben etwas ausfiihrlicher besprochene 
Theorie, welche wahrscheinlich die meisten Autoren akzeptiert haben, ist ebenfalls 

1 Mit D. DE SOUZA, Bioch. Journ. 17. 2 Siehe u. a. J. W. PICKERING und J. A. HEWITT, 
Bioch. Journ. 18 und Proc. Roy. Soc. London B. 93. 
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in niehreren Punkten recht liickenhaft und einer 'weiteren PrUfung, namentlich 
mit moglichst reinen Stoffen, sehr bediirftig. 

Wirkungsweise der gerinnungshemmenden Stoffe. Von den ge
rinnungsbeschleunigenden Stoffen ist in dem V origen wiederholt die Rede ge
wesen. Die Wirkungsweise der die Gerinnung hemmenden oder verzogernden 
Stoffe ist allerdings nicht klar und vieHach umstritten, kann aber, wie es scheint, 
entweder von einer mehr direkten oder von einer indirekten Art sein. So konnen 
z. B. die Oxalate durch Ausfiillung des Kalkes die Thrombinbildung aus Pro
thrombin verhindern (die gewohnliche Ansicht). Sie konnten (nach VINES) mit 
einer organischen Kalziumverbindung ein organisches Kalzium-Oxalatkomplex 
bilden, oder sie konnten (nach der Ansicht von ARTHUS und PAGES wie von 
B. STUBER)! in anderer Weise den Umsatz des Fibrinogens in Fibrin verhindern. 
Die Schlangengifte scheinen bei verschiedenen Arten verschiedenartig zu 
wirken. Einige scheinen zerstorend auf das Antithrombin und dadurch be
schleunigend auf die Thrombinbildung zu wirken. Andere dagegen diirften durch 
hemmende Wirkung auf die Thrombokinase und die Thrombinbildung eine ge
rinnungshemmende Wirkung ausiiben. Das Hirudin kann, wie man allgemein 
annimmt, als Antithrombin eine unwirksame Verbindung mit dem Thrombin 
eingehen und dadurch die Gerinnung verhindern. In anderen Fallen kann die 
Wirkung der Hemmungsstoffe eine indirekte sein, indem sie wie die Albumosen 
u. a. den Karper zur Bildung besonderer Stoffe veranlassen, ein Verhalten, welches 
in nachster Beziehung zu der intravaskulii;ren Gerinnung steht. 

Intravaskulare Gerinnung. Durch die Untersuchungen von ALEX. 
SCHMIDT und seinen Schiilern, wie auch von WOOLDRIDGE, WRIGHT 2 u. a. weill 
man, daB eine intravaskumre Gerinnung durch intravenase Injektion einer reich
lichen Menge Thrombinlasung, wie auch durch Injektion von Leukozyten oder 
von Gewebefibrinogen (unreinem Nukleoproteid) in das kreisende Blut zustande 
kommen kann. Auch unter anderen Verhaltnissen, wie nach Injektion von 
Schlangengift (MARTIN u. a.)3, von einigen nach dem Prinzipe von GRIMAUX 
synthetisch dargestellten, eiweiBahnlichen Kolloidsubstanzen (HALLIBURTON und 
PICKERING)' und auch von anderen Stoffen kann eine intravaskulare Gerinnung 
auftreten. Wird von den genannten Stoffen zu wenig injiziert, so beobachtet 
man oft nur eine bedeutend herabgesetzte Gerinnungstendenz des Blutes. Nach 
WOOLDRIDGE kann man im allgemeinen behaupten, daB nach einem kurzdauern
den Stadium gesteigerter Gerinnungsfahigkeit, welches zu totaler oder partieller 
intravaskularer Gerinnung fiihren kann, ein zweites Stadium herabgesetzter 
oder aufgehobener Gerinnungsfahigkeit des Blutes folgt. Jenes Stadium wurde 
von WOOLDRIDGE als "positive" und dieses als "negative Phase" der Ge
rinnung bezeichnet. Diese Angaben sind von mehreren Forschern bestatigt 
worden. 

Zur Erklarung der positiven Phase liegt es am nachsten, an die Wirkung 
,des reichlich eingefiihrten, bzw. durch die eingefiihrten Substanzen in reich
lichen Mengen gebildeten Thrombins zu denken. Die Entstehung der negativen 
Phase, welche besonders leicht, auBer durch Pepsinalbumosen, durch Extrakte 
,auf Krebsmuskeln und andere Gewebe, durch Aalserum, Enzyme, Bakterien
toxine, gewisse Schlangengifte u. a. hervorgerufen werden kann, hat man da
gegen in verschiedener Weise zu erklaren versucht. Am eingehendsten ist wohl 
die Wirkung der Albumosen, namentlich von GLEY und PACHON, SPIBO, MORA WITZ, 

1 Bioch. Zeitschr. 134 u. 1M. 2 A Study of the intravascula.r Coagulation etc. Proc. 
Roy. Irish Acad. (3) 2; vgl. auch WRIGHT, Lecture on tissue or Cellfibrinogen, The Lancet 
1892, und: On WOOLDRIDGES Method of producing immunity etc. British medic. Journ. 
,sept. 1891. a Journ. of Physiol. Iii. «Journ. of Physiol. 18. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte AuiJage. 17 
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NOLF, DELEzENNE, DOYON und Mitarbeitern1, ARTHUS u. a. studiert worden. 
Bisher ist man zu keinen ganz entscheidenden Resultaten gelangt; man ist aber 
allgemein der Ansicht, daB die Leber fiir den V organg von Bedeutung ist. 

Die Ursachen der Nichtgerinnbarkeit des "Peptonblutes" 
scheinen mehrere zu sein, sind aber noch nicht vollstandig aufgeklart. Einer
seits soll namlich solches Blut ein Antithrombin enthalten, aber anderseits scheint 
auch in fum die Thrombinbildung nicht in gehOriger Weise zustande zu kommen, 
trotzdem das Plasma die Bedingungen fUr eine Thrombinbildung enthalt -
es gerinnt namlich in der Regel durch Verdiinnung mit Wasser oder durch Zu
satz von ein wenig Saure. Der letztere Umstand fiihrte MELLANBy2 zu der An
nahme, daB die Leber infolge der Albumoseinjektion einen "OberschuB von Alkali 
in das Blut abgibt, welches die Gerinnung des Peptonblutes verhindert. Nach 
L. M. MENTEN und MATHEWS 3 kann diese Annahme indessen nicht richtig sein, 
denn sie fanden, daB nach intravenoser Peptoninjektion die Aziditat des Blutes 
und Plasmas steigt. Das Vorkommen von einem Antithrombin in dem Pepton
plasma ist eine sehr allgemeine, jedoch umstrittene Annahme, und iiber die 
Entstehung dieses Antithrombins hat man zahlreiche Untersuchungen ausgefiihrt. 
Nach NOLT sollen durch das Pepton (richtiger die Albumosen) die Leukozyten 
und die GefaBwand alteriert werden und eine Substanz absondem, welche in 
der Leber eine Antithrombinbildung erzeugt. Nach DELEZENNE bewirken die 
Albumosen eine ZerstOrung von Leukozyten, und hierbei wird teils eine die Ge
rinnung befOrdernde und teils eine dieselbe hemmende Substanz frei. Die erstere 
soll durch die Leber zerstort werden und hierdurch kommt die Wirkung der 
hemmenden Substanz (des Antithrombins) zur Geltung. Nach DOYON und Mit
arbeiter soll auch die isolierte ausgewaschene Leber bei Durchleitung von nor
malem, arteriellem Blut ein thermostabiles Antithrombin abgeben, welches 
wie ein Nukleoproteid sich verhalt. PICKERING und HEWITT' leugnen aber die 
Bildung eines Antithrombins in der Leber auch fiir das Peptonblut. DaB die 
Leber an der Gerinnungshemmung sich beteiligt, diirfte wohl indessen sicher 
sein, wenn man auch nicht dariiber einig ist, ob die Leber das einzige hierbei 
wirksame Organ ist oder nicht. 

Nach DOYON' soll bei Hunden die Leber das einzige Organ sein, welches unter dem 
Einflusse gewisser Gifte (z. B. einer groBen Peptondose) Antithrombin an das Blut abgibt. 
Nach Ausschaltung der Leber aus der Zirkulation soil namIich die intravenose Einspritzung 
einer groBen Peptondosis die Gerinnung nicht mehr aufheben. Diese Ansicht findet eine 
Stiitze in Untersuchungen von G. P. DENNY und G. R. MINOT 6. Nach ARTHUS solI es da
gegen fiir aIle, durch Stoffe eiweiBartiger Natur hervorgerufene Vergiftungen gemeinsam 
sein, daB die Gerinnbarkeit des Blutes aufhort, und dies sogar nach Elimination der Leber, 
die also nicht allein bestimmend fiir die Entstehung der gerinnungshemmenden Substanz 
sein kann. 

Die Ursachen der langsamen Gerinnung des Blutes bei der Hamophilie 
sind noch nicht hinreichend bekannt. Die Untersuchungen von MORAWITZ und 
LOSSEN, SAHLI, NOLF, HERRY und HOWELL' machen es jedoch sehr wahrschein
lich, daB die Thrombokinase hierbei eine Rolle spielt. Nach SAHLI soll der Ge
halt an Kinase herabgesetzt sein, nach NOLF und HERRY soll auBerdem die Kinase 
qualitativ verandert sein konnen, so daB sie weniger wirksam ist. In beiden 

1 Man vgI. hieriiber GROSJEAN, Travaux du laboratoire de L. FREDERIOQ 4. Liege 1892; 
LEDOUX ebenda Ii, 1896; NoL]', Bull. Acad. Roy. Belgique, 1902 u. 1905; Bioch. Zentralbl. 3. 
SPIRO und ELLINGER, Zeitschr. f. physioi. Chem. 23; FuLD und SPIRO I. c.; MORAwrrZ I. c. 
Die Arbeiten mehrerer franzosischer Forscher findet man in Compt. rend. soc. bioI. 46, 47, 48, 
1i0 u. Ii1 und Arch. de Physioi. (5) 7, 8, 9, 10; DELEZENNE, Arch. de PhysioI. (Ii) 10; Compt. 
rend. soc. bioI. Ii1 und Compt. Rend. 130; DOYON, Compt. rend. soc. bioI. 68; mit MOREL 
und POLIOARD ebenda 70. 2 Journ. of Physioi. 38. 3 Journ. of bioI. Chem. 43. 4 FuBnote 2, 
S.255. 'Compt. rend. soc. bioI. 82; ARTHUS ebenda 82. 6 Amer. Journ. of Physioi. 38. 
7 MORAwrrz und J. LoSSEN, Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 94; SAHLI ebenda 99; NOLF und 
HERRY, Revue de mooecine 29, Jahrg. 1909; HOWELL I. c. 
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Fallen wiirde hierdurch die wiederholt beobachtete Beziehung der GefaBwand 
zu der Hamophilie verstandlich werden, indem nach NOLF die Thrombokinase 
(sain Thrombozym) auch von den Endothelzellen abgesondert wird. Eine Min
derwertigkeit der hiimophilen Thrombozyten, bezuglich ihrer Wirkung auf die 
Gerinnung, im Vergleich mit den normalen hat man in einigen Fallen, aber 
nicht immer beobachtetl. 

Die Nichtgerinnba.rkeit des Leichenblutes riihrt nach MORA WITZ 2 fast immer daher, 
daB es infolge einer Fibrinolyae kein Fibrinogen enthiiJ.t. 

Die Gase des Blutes sollen in dem Kapitel 17 ("Ober die Respiration) ab
gehandelt werden. 

IV. Die quantitative Zusammensetzung des Blutes. 
Die quantitative Blutanalyse kann nicht fUr das Blut als Ganzes allein 

gelten. Sie muB einerseits das VerhaItnis von Plasma und Blutkorperchen zu
einander und anderseits auch die Zusammensetzung eines jeden dieser zwei 
HauptbestandteiIe ffir sich zu ermitteln haben. Die Schwierigkeiten, welche 
einer solchen Aufgabe im Wege stehen, sind besonders mit Riicksicht auf das 
lebende, noch nicht geronnene Blut nicht ganz uberwunden worden. Da nun 
weiter die Zusammensetzung des Blutes nicht nur in verschiedenen GefaBbe
zirken, sondern auch in demselben Bezirke unter verschiedenen Umstii.nden eine 
verschiedene sein kann, sind auch aus diesem Grunde eine Menge von Blut
analysen erforderlich. 

Das relative Volumen der Blutkorperchen und des Serums hat man nach 
verscbiedenen Methoden zu bestimmen versucht. Hierher gehoren die Methoden 
von L. und M. BLEmTREU 3, gegen welche indessen von mehreren Forschem, wie 
EYKMAN, BIERNACKI und HEDIN', Einwendungen erhoben worden sind; femer die 
auf die verscMedene Leitfabigkeit des Blutes und des Plasmas basierte Methode von 
ST. BUGARSZKY und TANGL und die kolorimetrische Methode von STEWART 5, be· 
ziiglich welcher Methoden bier auf die Originalarbeiten hingewiesen wird. 

FUr klinische Zwecke hat man versucht, das relative Volumen der korperlichen Ele· 
mente des Blutes durch Anwendung einer kleinen, von BLIX konstruierten und von HEDIN 
n.ii.her beschriebenen und gepriiften, Hii.matokrit genannten Zentrifuge zu bestimmen. 
Eine abgemessene Menge Blut wird mit einer ebenfalls genau abgemessenen Menge einer 
die Gerinnung verhindemden Fliissigkeit gemischt, die Mischung in die Rohren eingefiihrt 
und dann zentrifugiert. Nach HEDIN ist es am besten, das durch 1 %0 Oxalat fliissig erha.ltene 
Blut mit dem gleichen Volumen einer Lasung von 901 NaCI zu verdiinnen. Nach beendetem 
Zentrifugieren liest man die Hohe der Blutkorperc~enschicht in den graduierten Rohren 
ab und berechnet waus das Volumen, welches die roten Blutkorperchen (richtiger die Blut· 
korperchenschicht) in 100 Vol. des fraglichen Blutes einnehmen. Durch vergleichende Ziih
lungen haben HEDIN und DALAND gefunden,daB unter physiologischen Verhii.ltnissen eine 
anniihemd konstante Relation zwischen dem Volumen der Blutkorperchenschicht und der 
Anzahl der roten Blutkorperchen besteht, so daB man also aus dem Volumen diese Zahl be
rechnen kann. DaB eine solche Berechnung auch in Krankheiten, wenn nur die GroBe der 
roten Blutkorperchen nicht wesentlich von der Norm abweicht, zu annii.hernd richtigen 
Zahlen fiihren kann, hat DALAND G gezeigt. Bei gewissen Krankheiten, wie z. B. bei der per. 
niziosen Aniimie, kann die Methode dagegen so fehlerhafte Resultate hinsichtlich der Anzahl 
der BlutkOrperchen geben, daB sie nicht brauchba.r wird. 

KOPPE 7 hat gezeigt, daB man durch Zentrifugieren des Blutes bei hoher Touren
zahl - mehr aIs 5000 pro Minute - die Blutkorperchen so vollstandig abtrennen kann, 
daB aIle Zwischenfliissigkeit entfemt wird. Infolge der Abwesenheit der ZwischenfliiBSig
keit andem sich die Lichtbrechungsverhii.ltnisse, und die Blutkorperchensaule wil'd 
durchsichtig, lackfarbig. Wird das Volumen der so abgetrennten Blutkorperchenschicht 

1 VgI. WOHLISCH, Zeitschr. f.d. ges. expo Med. 36 (Literatur). 2 HoFMEI8H.BS Bei
trii.ge 8. 3 PFLUGERS Arch.lil, lili u. 60. 4 BmRNACKI, Zeitschr. f. physiol. Chem.19; EYXMAN, 
PFLUGERS Arch. 60; HEDIN ebenda und Skand. Arch. f. Physio!. li. 6 BUGARSZKY und TANGL, 
Zentralbl. f. Physiol. 11; STEWART, Joum. of Physiol. 24. 6 HEDIN, Skand. Arch. f. Physiol. 
2, S. 134 u. 361 u. 0; PFLUGERS Arch. 60; DALAND, Fortschr. d. Med. 9. 7 PFLUGERS Arch. 
107. Vgl. auch R. EGE, Bioch. Zeitschr. 109. 

17* 
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bestimmt und anderseits die Anzahl der roten Blutkorperohen duroh Reohnung 
ermittelt, so kann man naoh diasem Verfahren das absolute Volumen der letzteren 
bestimmen. Diese Methode von KOPPE soheint die zur Bestimmung des Volumens 
von Blutkorperchen und Plasma bzw. Serum zuverlassigste zu sein. 

Bei Bestimmungen des Verhiiltnisses zwisohen Blutkorperchen und BIutfiiissig
keit dem Gewichte nach kann man von den folgenden Erwagungen ausgeheI),. 

Findet sich in dem Blute irgend eine Substanz, welche dem Plasma aussohlieJl
lich angehOrt und in den BIutkOrperohen nicht vorkOmmt, so laJlt sich der Gehlilt 
d,es Blutes an Plasma berechnen, wenn man die Menge der fraglichen Substanz in 
100 Teilen Plasma bzw. Serum einerseits nnd in 100 Teilen Blut anderseits bestimmt. 
Bezeichnet man die Gewiohtsmenge dieser Substanz in dem Plasma mit p und in 
dem BIute mit b, dann wird also die Menge x: des Plasmas in 100 Teilen Blut: 

100· b . 
x: = -' -- sem. 

p, , . 
Ale solche Substanz, welche in dem Plasma allein vorkommen solI, ist von HOPPE

SEYLER das Fibrin und von BUNGE das Natrium (in gewissen Bhitarten) bezeichnet 
worden. Von diesen Substanzen ausgehend haben auch die genannten Forscher 
die" Menge des Plasmas, bzw. der Blutkorperchen, dem Gewichte nach in verschie
denen Blutarten zu bestimmen versucht. 

Die in der Tabelle, enthaltenen Tierblutanalysen sind von ABDERHALDEN l 

nach den Methoden von BUNGE und HOPPE-SEYLER ausgefiihrt worden. Die Zahlen 
,!fieser Analysen, welche in Anbetracht der recht groJlen Wecbselungen in der Zu
sammensetzung des Blutes keine allgemeingiiltigen Werte enthalten, sondern mehr 
ale Beispiele angefiihrt sind, beziehen sioh auf 1000 Teile Blut. FUr das Mensohenblut 
kann, infolge der sehr sohwankenden Werte der Einzelnbestandteile keine entspre
chende tabellarisohe Zusammenstellung gemacht werden, sondern es sollen in dem 
folgenden die Mengen der verschiedEmen Bestandteile gesondert besprochen werden 2. 

Schweineblut Rinderblut Pferdeblut Hundeblut 

Blut- 1 Serum Blut- 1 Serum Blut- I Serum Blut- I Serum , kllrperchen 564,91 kllrperchen 674,5 kllrperchen 602,3 kllrperchen 577,2 435,09 325,5 397,7 442,8 
; ... 

,\-Vasser . 272,20 518,36 192,65 616,25 243,86 551,14 277,71 514,30 
Feste Stoffe 162,89 46,54 132,85 58,249 153,84 51,15 165,10 42,89 
Hamoglobin 142,2 - 103,10 - 125,8 - 145,6 -
EiweiB. 8,35 38,26 20,89 48,901 20,05 42,65 2,36 34,05 
Zucker. - 0,684 - 0,708 - 0,90 - 0,74 
Cholesterin 0,213 0,231 1,100 0,835 0,26 0,31 0,56 0,37 
Lezithin 1,504 0,805 1,220 1,129 1,93 1,05 1,02 0,98 
Fett, .. - 1,104 - 0,625 - 0,50 - 0,91 
Fe~tsauren . 0,027 0,448 - - 0,02 0,36 - 0,70 

Phosphorsaure 
als Nuklein . 0,0455 0,0123 0,0178 0,0089 0,05 0,01 0,05 0,01 

Natron - 2,401 0,7266 2,9084 - 2,62 1,27 2,39 
Kali . .. 2,157 0,152 0,2356 0,1719 1,32 0,15 0,11 0,14 
Eisenoxyd 0,696 - 0,514 - 0,59 - 0,71 -
Kalk - 0,0689 - 0,0805 - 0,Q7 - 0,06 
Mageesia. 0,0656 0,0233 0,0056 0,0300 0,04 0,03 0,03 0,03 
ChIor .. 0,642 2,048 

0,5901
1 

2,4889 0,18 2,20 0,60 2,31 
Phosphorsacre 0,8956 0,1114 0,2392 0,1646 0,98 0,15 0,67 0,14 
Anorg. PZ0 5 0,7194 0,0296 0,1140 0,0571 , 0,76 0,05 0,54 0,05 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 23 u. 25. 2 Beziiglich der Methoden zur Bestimmung der 
verschiedenen Blutbestandteile wird, auBer auf das Werk von HOPPE-SEYLEII.-THIEII.FELDEII., 
Handb. d. phys. u. pathol.-chem. Analyse, 9. Aufl., auch auf ABDERHALDEN, Die biologischen 
Arbeitsmethoden hingewiesen. VgI. ferner J. BANG, Methoden zur Mikrobestimmung einiger 
Blutbestandteile, 2. Auf I., Miinchen 1920, wie auch FOLIN und Wu, DENIS, BENEDIKT, BLOOR, 
deren Arbeiten meistens im Journ. of bioI. Chem. veroffentlicht sind, und auf J. A. MANDEL 
und H. STEUDEL, Minimetrische Methoden der BlutunterBuchung, Berlin und Leipzig 1921. 
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Die Relation zwischen Blutkorperchen und Plasma kann, selbst bei der
selben Tierart, unter verschiedenen Verhaltnissen recht bedeutend wechseln. 
Bei Tieren hat man indessen in den meisten Fallen bedeutend mehr Plasma, 
bisweilen reichlich 2fa von der Gewichtsmenge des Blutes, gefunden 1. Fur Men
schenblut fand ARRONET als Mittel von neun Bestimmungen beim Manne 478,8 0/00 
Blutkorperchen und 521,2%0 Serum in defibriniertem Blute. Beim Weibe fand 
SCHNEIDER 2 bzw. 349,6 und 650,40/00, W. BIE und PAUL MOLLER 3 fanden nach 
der Hamatokritmethode bei 10 gesunden Mannern und 10 Weibern als Mittel 
fiir die Blutkorperchen beim Manne 464 und beim Weibe 387 Vol. %0' 

W echsel ungen in der Anzahl der Erythrozyten. In den ersten Lebens
tagen ist die Anzahl del' roten Blutkorperchen groBer als bei Erwachsenen, und 
im Hunger kann sie zunehmen, indem die Blutkorperchen weniger rasch als das 
Blutplasma umgesetzt werden, und zum Teil auch wei! ein Wasserverlust des 
Blutes stattfindet. Bei vollstandigem Hungern findet auch in der Regel keine 
Verminderung der festen Stoffe statt. 

Eine Vermehrung der Anzahl der roten Blutkorperchen hat man auch unter 
dem Einflusse des verminderten Luftdruckes oder des Hohenklimas beobachtet. 
VaULT hatte zuerstdie Aufmerksamkeit darauf gelenkt, daB bei in hochgelegenen 
Regionen lebenden Menschen und Tieren die Anzahl der roten Blutkorperchen 
eine sehr groBe ist. So hat nach ihm z. B. das Lama etwa 16 Millionen Blut
korperchen im Kubikmillimeter. Durch Beobachtungen an sich selbst und anderen 
Personen wie auch an Tieren fand VIAULT als ersten Effekt des Aufenthaltes 
in hochgelegenen Orten eine sehr bedeutende Z unahme der Anzahl der roten 
Blutkorperchen, bei ihm selbst von 5-8 Millionen. Eine ahnliche Vermehrung 
der roten Blutkorperchen wie auch eine Steigerung des Hamoglobingehaltes 
unter dem Einflusse des verminderten Luftdruckes ist dann von vielen anderen 
Forschern sowohl an Menschen wie an Tieren beobachtet worden. fiber die 
Ursache dieser Vermehrung hat man recht viel gestritten und man hat sogar 
angenommen, daB die Vermehrung nur eine relative sei, die man durch ver., 
schiedene Annahmen zu erklaren versucht hat. Nunmehr kann es aber nicht 
bezweifelt werden, daB unter dem Einflusse des verminderten Luftdruckes eine 
wirkliche Vermehrung der roten Blutkorperchen stattfinden kann, wenn auch 
die Frage noch nicht ganz klargelegt ist 4. 

Eine Verminderung der Zahl der rot en Blutkorperchen kommt bei Anamien 
aus verschiedenen Ursachen und folglich auch nach einem starkeren Aderlasse 
vor. fiber die Veranderungen, welchen die AIizahl, das Volumen und der Hamo
globingehalt der Erythrozyten sowohl nach dem Aderlasse wie wahrend der 
Regeneration unterworfen sind, hat C. INAGAKI6 eingehende Untersuchungen 
gemacht, auf die allerdings hier nicht naher eingegangen werden kann, die aber 
unter anderem die schon vorher bekannte Beobachtung bestatigen, daB wahrend 
der Regeneration UnregelmaBigkeiten in dem Verhalten zwischen Hamoglobin
menge und Erythrozytenzahl vorkommen kOlmen. Eine bedeutende Vermin
derung der Zahl der roten Blutkorperchen kommt auch bei chronischer Anamie 
und Chlorose vor; doch kann in solchen Fallen eine wesentliche Abnahme des 
Hamoglobingehaltes ohne eine wesentliche Abnahme der Zahl der Blutkorperchen 
vorkommen. 

1 Vgl. SAOHAruIN in HOPPE-SEYLER, Physiol. Chern. S. 447; OTTO, PFLUGERS Arch. 36; 
BUNGE, Zeitschr. f. BioI. 12; L. und M. BLEIBTREU, PFLUGERS Arch. 61. 2 ARRONET, MALYS 
Jahresb. 17; SOHNEIDER, Zentralbl. f. Physiol. 6, S. 362. 3 l\!ALys Jahresb. 43. 4 Die 
einschlagige Literatur findet man bei ABDERHALDEN, Zeitschr. f. BioI. 43; VAN VOORNVELD, 
PFLUGERS Arch. 92. Vg!. femer Hohenklima und Bergwanderungen von N. ZUNTZ, A. LOEWY, 
FRANZ MULLER und W. CASPARI. Berlin 1906; O. COHNIIEIM, G. KREGLINGER, L. TOBLER 
und O. H. WEBER, Zeitschr. f. physio!. Chern. 78 und COHNHEIM, Ergebn. d. Physio!. 1912, 
12; P. LIEBESNY, Ref. in Ber. d. ges. Physiol. 14. 6 Zeitschr. f. Bio!. 49. 
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Eine hOchst bedeutende Abnahme der Anzahl der roten Blutkorperchen 
(auf 300000-400000 in 1 cmm) und Verminderung des Hamoglobingehaltes 
(auf 1/S---.J./10) kommt bei der perniziosen Anamie vor. Dagegen sollen dabei 
die einzelnen roten Blutkorperchen gOOBer und reicher an Hamoglobin als ge
wohnlich sein. 

Das Blut ala Ganzes enthalt in gewohnlichen Fallen 770-820°/00 Wasser 
mit 180-230°/00 festen Stoffen; unter diesen sind 173-220%0 organische und 
6-10%0 anorganische. Die organischen bestehen, mit Abzug von 6-12°/00 
Extraktivstoffen, aus Eiweill und Hamoglobin. Del' Gehalt des Blutes an diesem 
letztgenannten Stoffe ist beim Menschen 130-150°/00• Bei Hund, Katze, Schwein 
und Pferd ist del' Hamoglobingehalt etwa derselbe; im Blute von Rind, Stier, 
Schaf, Ziege und Kaninchen war er niedriger (ABDERHALDEN). 

Den groBten prozentischen Gehalt an Hamoglobin hat das Blut 
na.ch den iibereinstimmenden Beoba.chtungen von COHNSTEIN und ZUNTZ, OTTo, 
WINTERNITZ, ABDERHALDEN, SCHWINGE u. a., unmittelbar odeI' sehr bald na.ch 
del' Geburt, jedenfalls innerhalb del' ersten Tage. Beim Menschen hat man 2 bis 
3 Tage nach del' Geburt ein Maximum (200-210%0) beobachtet, welches groBer 
ala in irgend einer anderen Lebensperiode ist. Auf diesem Verhalten beruht auch 
del' von mehreren Forschern beobachtete groBere Reichtum an festen Stoffen 
in dem Blute Neugeborener. Von diesem el'sten Maximum sinkt der Gehalt 
an Hamoglobin und Blutkorperchen· allmahlich zu einem Minimum von etwa 
110%0 Hamoglobin herab, welches Minimum beim Menschen zwischen dem 
vierten und achten Jahre auftritt. Dann steigt del' Hamoglobingehalt wieder, 
bis bei etwa 20 Jahren ein zweites Maximum von 137-150%0 erreicht wird. 
Auf dieser Hohe bleibt der Hamoglobingehalt nun bis gegen das 45. Jahr stehen 
und nimmt dann langsam und allmahlich ab (LEICRTENSTERN, OTTO)!. 

Die Beschaffenheit del' Nahrung kann wesentlich auf den Hamoglobin
gehalt des Blutes einwirken. SUBBOTIN beobachtete wenigstens bei Hunden 
bei einseitiger Fiitterung mit kohlehydratreicher Nahrung ein Herabsinken des 
Hamoglobingehaltes von dem physiologischen Mittelwerte 137,5%0 zu 103,2 bis 
93,7°/00• TSUBOI2 hat ebenfalls in Versuchen an Kaninchen und Hunden ge
funden, daB bei unrichtiger Ernahrungsweise mit Brot und Karloffeln, wobei 
der Korper unter Abgabe von EiweiB verhaltnismaJ3ig viel Kohlehydrat erhaIt, 
der Hamoglobingehalt herabgesetzt und das Blut reicher an Wasser wird. Na.ch 
LEICRTENSTERN findet eine allmahliche Zunahme des Hamoglobingehaltes im 
Blute des Menschen bei Verbesserung del' Nahrung statt, und nach demselben 
Forscher solI ferner bei mageren Personen das Blut im allgemeinen etwas reicher 
an Hamoglobin als bei fetten desselben Alters sein. DaB eine herabgesetzte Menge 
von Erythrozyten in del' Regel auch einen verminderten Hamoglobingehalt zur 
Folge hat, ist schon oben bemerkt worden. 

Gehalt an Lipoiden. Die Menge des Fettes kann nach einer fettreichen 
Mahlzeit ziemlich stark zunehmen, zeigt abel' auch unabhangig davon bedeutende 
Schwankungen. BANGS fand bei niichternen Menschen als Mittel 0,2°/00• A. o. 
GETTLER und W. BAKER' fanden bei 30 gesunden Personen rund 0,66-1,87, 
in einem FaIle sogar 3,2 %0. Die Lipoide des Blutes sind zum Teil, wie Fette und 
Lezithin (Phosphatide), verseifbar, zum Teil dagegen nicht. Die Menge del' nicht 
saponifizierbaren betragt nach BLOOR Ii und J. LmSCHUTZ 6 30-50% von der 
Lipoidmenge und besteht hauptsachlich aus Cholesterin, nach LIFSCHUTZ auch 

1 CoHNSTEIN und ZUNTZ, PFLUGEBS Arch. 34; WINTERNITZ, Zeitschr. f. physiol. Chem. 22; 
LmOHTENSTERN, Untersuchungen iiber den HimogI~bingehaJt des .Blutes etc., Leipzig 1878; 
OTTo, MALyS Jahresb. 10 u. 17; ABDERHALDEN, Zeltschr. f. phYSIOI. Chern. 34; SCHWINGE, 
PFLUGEBS Arch. 73 (Literatur). Vgl. auch FEHRSEN, Journ. of Physiol. 30. I SlT.BlIOTIN. 
ZeitBchr. f. BioI. 7; TSUBOI ebenda 44. 3 Bioch. Zeitschr. 94. 'Journ. of bioI. Chem. 2/). 
I BLOOR, Journ. of bioI. Chern. 58. 6 Zeitschr f. physiol. Chern. 117. 
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aus Oxycholesterin un d anderen Cholesterinoxydaten. Den Gehalt an Lezithin 
(Phosphatiden) fand BLOOR durchschnittlich gleich 3 und BANG gleich 2%0. 
Die Menge der Phosphatide soll nach BLOOR durchschnittlich etwa doppelt so 
groB in den Blutkorperchen, namlich 4,2 0/ 00, wie in dem Plasma, 2,0 0/ 00, sein. 
Als Mittel fiir die Menge des Cholesterins fand BANG 0,9%0. BLOOR und 
A. KNUDSEN fanden aIs Mittel rund 2%0' GETTLER und BAKER 0,17-0,61%0. 
Das Plasma enthalt nach fast einstimmigen Angaben mehr Cholesterin als die 
Blutkorperchen. Die letzteren enthalten iiberwiegend freies Cholesterin, nach 
HESS-TRAYSEN 1 nur etwa 1/11 ala Ester, wahrend in dem Plasma umgekehrt 
die Cholesterinester nach mehreren Angaben etwa %-"/0 des Gesamtchole
sterins betragen. Am Ende der Schwangerschaft und in Krankheiten, wie z. B. 
bei Cholamie, diabetischer Lipamie, Stauungsikterus, akuter gelber Leberatrophie 
u. a., kann die Gesamtmenge der Lipoide bedeutend vermehrt und die Relation 
der verschiedenen Lipoide zueinander wesentlich verandert sein (BLOOR, BURGER 
und BEUMER, FEIGL) 2. 

Nach E. TERROINE 3 zeigt der lipamische Koeffizient, d. h. die Relation 
zwischen Cholesterin und Gesamtfettsauren (aus sowohl Fett wie aus Phos-

h ·d Cholesterin hr B S h nk b . h· d I di P atl en) = F .. ,se gro e c wa ungen el versc Ie enen n -
ettsauren 

viduen derselben Art (Hund), ist aber bei demselben Tier bemerkenswert kon
stant. Wahrend der Resorption von Fett s£eigt mit der Menge des Fettes auch 
die des Cholesterins im Blute. Die Vermehrung des Cholesterins ist jedoch bei 
etwas groBerer Vermehrung des Fettes nicht hinreichend, um den lipamischen 
Koeffizienten konstant zu erhalten. Zur Erhaltung dieses Koeffizienten bei 
groBerer Zufuhr von Fett an das Blut ist der Korper bestrebt, das Blut von den . 
groBen Fettmengen zu befreien. 

GREENWALD, FEIGL und P. IVERSEN" haben Methoden zur Bestimmung 
des mit Saure fallbaren Phosphors (Lipoidphosphor und Proteinphosphor) und 
des saureloslichen Phosphors (Phosphat- und Restphosphor) ausgearbeitet. 
Das Verhalten dieser verschiedenen Phosphorfraktionen und des Gesamtphos
phors in Krankheiten wie in Blut und Plasma bei verschiedenen Tieren ist von 
ihnen studiert worden. 

Der Zucker sollte nach der alteren Ansicht nur dem Plasma oder dem Serum· 
und nicht den Blutkorperchen angehoren. Einen Zuckergehalt der letzteren 
sollten jedoch schon LEPINE und BOULUD nachgewiesen haben, und RONA und 
MICHAELIS haben Zucker in den Blutkorperchen des Hundes nachgewiesen. 
Die Frage von dem Zuckergehalte der Blutkorperchen ist dann Gegenstand 
zahlreicher Untersuchungen von BANG, seinen Schiilern LYTTKENS und SAND
GREN, von RONA, MICHAELIS, TAKAHASHI, MAsING, FRANK, FALTA und M. RICHTER 
QUITTNER, EGE o u. a. gewesen. Die Resultate dieser Untersuchungen sind einan
der so widersprechend, daB es kaum moglich ist, aus ihnen sichere Schliisse zu 
ziehen, um so mehr, als das Verhalten beim Menschen und den verschiedenen 
Tierarten nicht dasselbe sein diirfte. Nach LYTTKENS und SANDGREN enthalten 
die Blutkorperchen des Menschen Zucker, wahrend die von Rind, Schaf, Pferd, 
Schwein, Katze und Meerschweinchen keinen Zucker enthalten. Nach MASING 

1 BLOOR, Journ. of bioI. Chern. 21i u. 49; mit A. KNunSEN ebenda. 29; TH. HESS-THAYSEN, 
vgI. MALyS Jahresb. 43. 3 BLOOR, Journ. of bioI. Chern. 2ii, 26; M. BURGER und H. BEUMER, 
Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 71; J. FEIGL, Bioch. Zeitschr. 86, 90,92,94. 3 Contribution 
a. Ia Connaissance de Ia physiol. des substances grasses et lipoidiques. Annal. d. scienc. natur., 
Zoologie, Ser. 10, Tome IV. ' J. GREENWALD, Journ. of bioI. Chem. 21, 2ii, J. FEIGL, 
Bioch. Zeitschr. 81, 84, 86, 87 und IVERSEN ebenda 104 u. 109. 6 R. EGE, Studier over 
Glukosens Fordeling mellem Plasmaet og de rode Blodlegemer. Dissert. Kobenbavn 1919 
(wo man die gesamte Literatur findet) und Bioch. Zeitschr. 107 u. 111. 
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Bollen die Blutkorperchen von Gans, Kaninchen, Schwein und Schaf fiir Glukose 
impermeabel, die des Ochsen, des Hundes und des Menschen dagegen permeabel 
sein,. R. EGE1 ist durch eingehende Untersuchungen, in welchen etwaige Fehler
quellen moglichst vermieden wurden, zu dem Resultate gelangt, daB zwar die 
Blutkorperchen des Menschen, nicht aber die des Kaninchens, der Ziege, des 
Rindes und des Hundes fiir Glukose permeabel sind. Die roten Blutkorperchen 
der drei erstgenannten Tierarten entbielten keinen Zucker. Die des Hundes 
entbielten kleine Mengen, etwa 1/3 von dem Prozentgehalte im Plasma. Beim 
Menschen war der Zuckerprozentgehalt der Blutkorperchen 70-80 0/ 0 von dem 
des Plasmas. Nach FALTA und RICHTER QUITTNER sollten die intakten Blut
korperchen im stromenden Blute des Menschen und einiger Tiere zuckerfrei 
sein, und zu demselben Resultate sind beziiglich der Blutkorperchen des un
geronnenen Blutes bei Mensch und Kaninchen auch S. v. CREVELD und R. BRINK
MAN2 gekommen. Nachdem aber G. ETIENNE und M. VERAIN gezeigt hatten" 
daB man erst nach vollstandiger Hamolyse der Blutkorperchen richtige Werte 
fiir den Zuckergehalt derselben erhalten kann, hat nunmehr auch RICHTER 
QUITTNER3 in neuen Untersuchungen, unter Vermeidung dieser Fehlerquelle, den
selben Zuckergehalt in Plasma und Gesamtblut von Menschen gefunden. Die Frage 
von der Verteilung des Zuckers auf Blutkorperchen und Plasma beim Menschen 
und verschiedenen Tieren ist sonach gewiB fortgesetzter Untersuchungen bediirftig. 

Totalreduktion und Restreduktion. Die Menge der Glukose in dem 
Blute hat man nicht exakt bestimmen konnen. Da das Blut auBer Glukose auch 
andere reduzierende Stoffe enthiiJt, kann die Gesamtreduktion selbstverstandlich 
nicht als exaktes MaB des Glukosegehaltes dienen; und hierzu kommt noch, 
daB die verschiedenen Methoden nicht iibereinstimmende Resultate geben. 
So erhiiJt man nach den Methoden von KNAPP und BANG, welche die Totalreduk
tion angeben, hohere Werte als nach den ALLIHNschen oder BERTRANDschen 
Methoden, in welchen man nur die Menge des ausgefallten Kupferoxyduls be
stimmt. Die Polarisationsmethode kann, infolge der Anwesenheit von anderen, 
optisch aktiven Substanzen, keine exakten Resultate geben, und auch gegen 
die Garungsmethode kann man Einwande erheben. Bei Anwendung der letzteren 
Methode hat indessen OTT04 als erster die spater auch von anderen, namentlich 
BANG und seinen Mitarbeitern konstatierte Tatsache beobachtet, daB das Blut 
nicht vergarbare Stoffe enthalt, die reduzierend wirken und die man z. B. nach 
der Methode von BANG bestimmen kann. Diese, nach moglichst vollstandiger 
Vergarung des Blutzuckers zuriickgebliebene Reduktionsfahigkeit hat man 
Restreduktion genannt. 

Die Natur dieser, die Restreduktion bedingenden Stoffe ist nur zum Teil 
bekannt. Zu den bekannten Stoffen gehoren Kreatinin, Harnsaure und wohl 
auch gepaarte Glukuronsauren. Es ist verstandlich, daB diese Restreduktion 
unter pathologischen VerhaItnissen, wie bei Nierenaffektionen, ansteigen kann; 
iiber ihre GroBe unter normalen Verhaltnissen liegen aber sehr abweichende 
Angaben vori. 

Der Grund dieser abweichenden Angaben kann ein verschiedener sein. 
Verscbiedene Methoden geben, wie oben gesagt, abweichende Werte und es 
konnen auch verscbiedene Fehlerquellen sich geltend machen. Unter diesen 
hat EGE besonders die unvollstandige Vergarung des Zuckers und den Gehalt 
der Hefe an reduzielender Substanz hervorgehoben. Er hat die GroBe der Fehler
quellen bestimmt und er hat, unter Beachtung der-selben, gefunden, daB die 

1 FuBnote 5, S. 263. 2 Bioch. ZeitBchr. 119. 3 ZeitBchr. f. d. ges. expo Med. 44, wo auch 
ETIENNE und VERAm zitiert sind. Siehe auch Bioch. ZeitBchr.100. 4 PFLUGERS Arch. 30. 
~ Die Literatur findet man bei EGE, Studier over Glukos~ fordeling etc., FuBnote 5~ 
S.263. Vgl. ferner EGE, Bioch. ZeitBchr. 107. 
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Restreduktion, nach der Mikromethode von BANG bestimmt, bei Rind, Ziege, 
Kaninchen und Mensch sehr gering ist, namlich durchschnittlich 0,004-0,005% 
oder, nach Korrektion fiir die noch nicht vergorene Glukose, etwa 0,001-0,002% 
niedriger. 

Von Bedeutung ist es auch, daB im Blute Proteine vorhanden sind, die 
nach dem Sieden mit einer Saure Glukosamin liefern ktinnen und die vielleicht 
nicht immer vollstandig entfernt worden sind. So haben z. B. ·FRANK und BRET
SCHNEIDERl sowohl in den Blutktirperchen wie im Plasma einen Stoff nach
gewiesen, welcher nach dem Sieden mit einer Saure einen reduzierenden Zucker 
gab, wahrend O. ADLER 2 und G. KROK3 nach dem Kochen des enteiweiBten Filtrates 
mit einer Saure keine Zunahme der Reduktionsfahigkeit beobachten konnten. 

In naher Beziehung zu dem nun Gesa.gten steht auch die Frage von dem "Sucre im
mediat" und dem "Sucre virtuell" von LEPINE und BOULUD 4. AlB "Sucre immedi.at" be
zeichnen sie die im Blute unmittelbar nach dessen Entleerung vorhandene Reduktionsfii.hig
keit - a.ls Zucker berechnet - und als "Sucre virtuel" die Zunahme an Reduktionsfiihigkeit, 
welche teils beim Stehen des Blutes nach dem Aderlasse, teils durch Einwirkung von Invertase 
oder Emulsin bei 390 C und teils durch Sieden mit FluorwlLBserstofisiiure zustande kommt. 
Die Menge des virtuellen Zuckers betriigt bei Runden a.ls Mittel 70% von der des Sucre im.
mooiat. Die Angaben von LEPINE und BOULUD sind aber nicht von anderer Seite bestiitigt 
worden, und EGE i , welcher in neuerer Zeit besondere Versuche in dieser Richtung angestellt 
hat, konnte die Angabe von dem Vorkommen eines virtuellen Zuckers, welcher enzyma.tisch 
rreigemacht werden solIte, nicht bestiitigen. In Anbetracht der sehr umfassenden Unter
suchungen von LEPINE mull man jedoch noch weitere Untersuchungen abwarten. DaB man 
aus den Plasmaproteinstofien durch Sieden mit Siiure reduzierende Stoffe erha.lten kann, 
ist jedenfalls sicher und oben hervorgehoben worden. 

Die Menge des wirklichen Zuckers im Elute betragt nach LYTTKENS 
und SANDGREN beim Menschen 0,63, beim Schaf 0,64, Schwein 0,82, Rind 0,86, 
Pferd 0,98, Kaninchen 2,22, Meerschweinchen 2,48 und bei der Katze 2,91 °/00' 
Kleinere Tiere mit einem regeren Stoffwechsel sollen mehr Zucker im Blute als 
groBere Tiere enthalten. Nach E. FRANK Iiegt der Zuckergehalt des Blutplasmas 
beim Menschen zwischen 0,8 und 1,1 % 0, nach ihm und COBLINER8 ist er bei 
Neugeborenen 1,19-1,26%0' Die Reduktionsfahigkeit des Menschenblutes, als 
Glukose berechnet, wird im allgemeinen zu rund 1 %0 angeschlagen; 

Der Blutzuckergehalt scheint von der Beschaffenheit der Nahrung wenig 
abhangig zu sein. NachEinnahme von einer groBeren Zuckermenge steigt der 
Zuckergehalt des Blutes nicht besonders stark und nur voriibergehend. Der 
Zuckergehalt ist iibrigens nicht nur bei verschiedenen Tieren etwas verschieden, 
sondern er' schwankt auch bei demselben Tiere unter verschiedenen auBeren 
Bedingungen ein wenig. Wenn er mehr als 3°/00 betragt, sollte nach einer alten, 
von CL. BERNARD 7 herriihrenden Angabe Zucker in den Harn iibergehen und 
also eine Glykosurie auftreten, eine Ansicht, die man indessen nunmehr nicht 
aufrecht halten kann. Auf der einen Seite kann namlich Glykosurie bei niedri
gerem Zuckergehalt des Blutes auftreten und anderseits kann eine solche auch 
bei hoherem Blutzuckergehalt einige Zeit ausbleiben. Als den Schwellenwert 
fUr Glukose im Blute, bei welchem bei Gesunden Glykosurie auf tritt, bezeichnet 
man im allgemeinen 1,6--1,8 g pro Liter Blut. Eine Vermehrung des Zucker
gehaltes findet, wie zuerst BERNARD beobachtete und andere spater bestatigten, 
nach Blutentziehungen statt. Hierbei soll aber nicht allein die Menge des Zuckers, 
sondern auch die der anderen reduzierenden Substanzen - nach einigen beson
ders die Menge der letzteren - vermehrt werden (HENRIQUES, N. ANDERSSON, 

1 E. FRANK Zeitschr. f. physio!. Chem. '10 mit BRETSCHNEIDER ebenda. '11 u. '16. 2 Bioch. 
Zeitschr. 83. 3 Ebenda 92; vgl. beziiglich der Restreduktion a.uch O. SCHUMlII Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 96 u. 100. 4 Compt. Rend. 13'1, 144, 14'1 und Journ. de Physiol. et de Pathol. 
genera.le 11,13,1'1. 6 Bioch. Zeitschr. 8'1. • LYTTKENS und SANDGREN, Bioch. Zeitschr.36; 
FRANK und COBLINER, Zeitschr. f. physio!. Chem. '10, S. 142. 7 BERNARD, Le~ons sur Ie 
diabete. Deutsch von POSNER 1878. 
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LY'l'TKENS und SANDGREN, LEPINE und BOULUD). Diesa Angaben diirften jedoch 
-einer Revision bediirftig sein, denn nach dem Aderla.B bei Urethanna.rkose fand 
EGE l eine bedeutende Steigerung der totalen Reduktionsfii.higkeit ohne Steige
rung der ReBtreduktion. 

Glykolyse. In dem gela.ssenen Blute nimmt, wie schon BERNARDI zeigte, 
der Zuckergeha.lt mehr oder weniger rasch ab. LEPINE, welcher gemeinschaft
lich mit BARRAL diese Abnahme der Zuckermenge besonders studiert hat, nannte 
sie Glykolyse. LEPINE und BARRAL und ebenso ARTHUS haben gezeigt, daB 
.die Glykolyse auch bei vollstii.ndiger Abwesenheit von Mikroorganismen statt
findet. Sie scheint durch ein losliches, glykolytisches Enzym bedingt zu 
.sein, deBBen Wirksamkeit duroh Erhitzen auf + 54 0 C vernichtet wird. Dieses 
Enzym stammt nach den einstimmigen Beoba.chtungen mehrerer Forscher jeden
ialls zum allergroBten Teil aus den weiBen Blutkarperchen her und solI nicht 
im Plasma vorhanden sein. Nach LEPINE 3 solI es in Beziehung zu dem Pankreas 
stehen. Untersuchungen von SLOSSE, von EMBDEN und seinen Mitarbeitern 
KRASKE, KONDO und K. v. NOORDEN jr.', von LEVENE und G. H. MEYERG haben 
gezeigt, daB bei der Glykolyse eine Milchsii.urebildung aus dem Zucker geschieht. 
Wii.hrend der Glykolyse findet iibrigens nach LEPINE und BOULUD ein doppelter 
Vorgang statt. Auf der einen Seite wird nii.mlich Zucker zerstort und auf der 
anderen bnn auf Kosten des virtuellen Zuckers eine Neubildung von Zucker 
$tattfinden. Hierdurch kann die wirkliche Glykolyse groBer a.ls die schein bare 
sein, und die genannten Forscher haben deshalb a:uch ein Verfahren ZUl' Er
mittelung der GroBe der wirklichen Glykolyse angegeben. 

Milchsii.ure kommt im Blute in kleiner Menge vor. BERLINERBLAU fand 
im. Hundeblute 0,71°/00• 1m Hiihnerblute fanden SAITO und KATSUYAMA 8 als 
Mittel 0,269%0; na.ch Vergiftung mit Kohlenoxyd stieg aber die Menge auf 
1,227%0. Nach starker Muskelarbeit kann die Menge vermehrt sein. 

Die Menge des Reststickstoffes (vgl. S. 211) ist von vielen Forschern, 
in erster Linie von BANG und von FOLIN bestimmt worden. In 1000 ccm Men
schenblut kommen nach BANG 190-390, als Mittel 250, na.ch FOLIN '7 280 a. 300 
oder Bogar 417, nach GETTLER und BAKERS 300-450 und nach F. S. HA.m4ETT\I 
356 mg Reststickstoff vor. Es haben auch viele andere Forscher Bestimmungen 
Bowohl des Reststickstoffes wie des Harnstoffstickstoffes ausgefiihrt. Die Menge 
des Reststickstoffes steigt etwas im Hunger und na.ch Aufnahme von Nahrung. 
Die Vermehrung betrifft hauptsii.chlich den Harnstoffstickstoff. dessen Menge 
unter norma.len Verhii.ltnissen etwa die Hii.lfte des Reststickstoffes. 150-250 mg, 
entsprechend 0,321-0,536°/00 Harnstoff, betrii.gt. Beim Fleischfresser sind 
die Werte etwas hoher, was mit den von SCHONDORFF10 bei direkter Bestimmung 
des Harnstoffes gemachten Erfahrungen stimmt. FOLIN und DENIB fanden im 
Blute von Katzen 0,30-0,770/00. Beim Menschen fand v. JAKSCHll fUr normales 
Blut 0,5-0,60/ 00• Die gleichmii.Bige Verteilung des Harnstoffes auf Blutkorperchen 

1 HENRIQuES, Zeitschr. f. physiol. Chem. 23; N. ANDERSSON, Bioch. Zeitschr.12; LYTTKENS 
und SANDGREN ebenda 26; LEPlNE und BOULUD, Journ. de Physiol. 13; EGE, Bioch. Zeitschr. 
10? a Lec;ons sur Ie diabete. 3 ARTHUS, Arch. de Physiol. (5) 3 u. 4; DOYON und MOREL, 
Com pt. rend. soc. bioI. lili. Beziiglich der zahlreichen Aufsii.tze von LEPlNE und LEPlN;E et 
BARRAL vgl. man: Lyon medical. 62 u. 63; Compt. Rend. 110, 112, 113, 120 u. 139; LEPlNE: 
Ie ferment glycolytique et la pathogenie du diabete. Paris 1891, femer: Revue analytique 
et critique des travaux etc. in Arch. de med. exper. Paris 1892 und Revue de med. 1895, 
Eta.t actuel de la question de la glycolyse, Semaine medicale 1911. <l SLOSSE, Arch. intemat. 
d. Physiol. 11; KRABKE, KONDO und K. v. NOORDEN jr., Bioch. Zeitschr. 41i. 5 Annal. de 
I'lnstitut P ABTEUR 30. e Die iiJ.tere Literatur bei ImsA WA, Zeitschr. f. physiol. Chem.l?; SAlTO 
und KATSUYAMA ebenda 32. 7 BANG, Methode zur Mikrobestimmung UBW.; FOLlN, Recent 
bioch. Investigations. Mellon Lecture 1917 und Joum. of bioI. Chem. 38; mit DENIS 
ebenda 11 u. 12. 8 I. c. S. 262. • Joum. of bioI. Chem. 41. 10 PFLVGERS Arch. 54 u. 63. 
u LEYDEN-Festschr. 1 (1901). 
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und Plasma hatte schon SCHONDORFF nachgewiesen. Die Menge des Harnstoffes 
Boll im Fieber und iiberhaupt bei vermehrtem EiweiBumsatz und darauf be
ruhender vermehrter Harnstoffblldung vermehrt sein. Eine weit bedeutendere 
Vermehrung der Harnstoffmenge im Blute kommt bei gehemmter Harnaus
:scheidung, wie in der Cholera, auch der Cholera infantum, und bei Mfektionen 
der Nieren und der Harnwege vor. Nach Unterbindung der Ureteren oder nach 
Exstirpa'ijon der Nieren bei Tieren findet eine Anhaufung von Harnstoff in dem 
Blute statt. 

Das Blut der Selachier ist, wie v. SCHRODER als erster zeigte, sehr reich 
;an Harnstoff, und die Menge davon kann sogar 26 0/ 00 betragen. BAGLIONI1 hat 
nun ferner gezeigt, daB dieser hohe Harnstoffgehalt von groBer Bedeutung ist, 
:indem namIich der Harnstoff bei diesen Tieren eine notwendige Lebensbedingung 
:fUr das Herz und sehr wahrscheinlich ffir aIle Organe und Gewebe darstellt. 

Die Menge des Aminosaurestickstoffes war nach den Bestimmungen 
von ZUNZ und GYORGy2 beim Hunde im Gesamtblut 0,046, im Plasma 0,028 
und in den Blutkorperchen 0,0795 0/ 00• Beim Menschen fanden M. GORCHKOFF, 
M. GRIGORIEFF und A. KOUTOURSKAs 0,12-0,13 und J. BOCK' 0,071 0/ 00• Beim 
,Bunde war die Menge 0,075, beim Schwein 0,084, beim Ochsen 0,0058, bei der 
Katze 0,087, Gans 0,186 und Henne 0,21 %0. HAMMETT fand beim Menschen 
al Mittel 0,049%0' aber die Mengen k6nnen sehr wechselnd sein. Der Amino
saurestickstoff kommt sowohl in dem Plasma wie in den Blutk6rperchen vor, 
und HSIEN Wu 5 fand (in Prozenten von dem Gesamtstickstoff) in den Blut
k6rperchen 9,47 und im Plasma 1,470/0 • In Krankheiten kann die Menge be
deutend steigen und FEIGL 6, welcher im Blute bei akuter gelber Leberatrophie 
Leuzin und Tyrosin in betrachtlichen Mengen nachweis en konnte, fand 1,15 
bis 1,6%0 Aminosaurestickstoff bei einem Gehalte von resp. 1,82 und 2,560/00 

Reststickstoff. 
Uber den Gehalt des Blutes an Ammoniak liegen mehrere Untersuchungen 

vor, die indessen untereinander sehr abweichende Resultate gegeben haben. 
Die friiher gefundenen ziemIich hohen Werte riihrten offenbar tells von metho
dischen Fehlern und tells von dem Umstande her, daB nach Entfernung des 
Blutes eine Ammoniakabspaltung leicht stattfindet. Nunmehr scheint es, als 
.enthielte das Blut unter normalen Verhaltnissen entweder fast gar kein Ammoniak 
~W. HENRIQUES und E. GOTTLIEB) 7 oder nur sehr geringfiigige Mengen. ST. 
BENEDICT und T. NASH jr. 8 fanden in 100 ccm rund 0,09 mg. 

Das Blut enthalt sowohl Kreatin wie Kreatinin. Nach FOLIN, DENIS, 
FEIGL u. a. ist die Menge des Kreatinins etwa 0,010 bis h6chstens 0,0200/00• Die 
Menge des Kreatins ist 0,030-0,100 0/00, meistens weniger als 0,060%0. Nac:Jh 
A. HUNTER und W. R. CAMPBELL 9 solI das Kreatinin auf Plasma und Blutk6rper
,chen gleich vertellt sein, wahrend das Kreatin hauptsachlich in den Blutk6rper
oChen vorkommt. In Krankheiten, wie in Nephritis mit starker Retention (FoLIN 
und DENIS, MYERS und FINE) oder akuter gelber Leberatrophie kann die Menge 
des Kreatins und Kreatinins stark vermehrt sein (FEIGL)lO. Die zahlreichen An
gaben tiber die Mengen des Kreatins, bzw. Kreatinins, im Blute sind jedoch, 
infolge der umstrittenen Zuverlassigkeit der verschiedenen, angewandten Be
stimmungsmethoden, nur mit Vorsicht aufzunehmen (vgl. u. a. J. BEHRE und 
ST. R. BENEDICT, Journ. of bioI. Chem. 52). 

Die Menge der Harnsaure betragt nach mehreren Untersuchungen 0,020 
bis 0,030%0' also 2-3 mg in 100 ccm. Die Harnsaure ist sowohl auf Pl8.l!ma 

1 SCHRODER, Zeitschr. f. physioi. Chern. 14; BAGLIONI, Zentraibi. f. Physioi. 19. 2 Journ. 
of bioI. Chern. 21. 3 Compt. rend. soc. bioI. 76. 'Journ. of bioI. Chern. 29. I Ebenda 01. 
<6 Bioch. Zeitschr. 79. 7 Zeitschr. f. physioi. Chern. 138. 8 J ourn. of bioI. Chern. 48 u. Zeitschr. 
f. physioi. Chern. 136. 9 Journ. of bioI. Chern. 33. 10 Bioch. Zeitschr. 81, wo man reichhaltige 
Literaturangaben iiber Kreatin und Kreatinin im Blute findet. 
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wie auf Blutkorperchen verteilt, aber nicht in einem konstanten Verhaltnis. In den 
Blutkorperchen kommt es zum Teil in gebundenem Zustand vor und in Unter
suchungen von BENEDICT mit E. B. NEWTON und A. R. DAVIS l ist es gelungen, 
die Verbindung in kristallisiertem Zustand zu isolieren. Sie lieferte bei der Spa!
tung d-Ribose und wird als eine Ribose-Harnsaureverbindung betrachtet. In 
groBter Menge wurde sie in Rinds- und demnachst in Menschenblut gefunden. 
Die Menge der Harnsaure kann bei Gicht, Leukamie, vermehrtem Zellzerfall, 
gehinderter Exkretion u. a. vermehrt sein 2• Die Menge des Purinbasenstick
stoffes solI nach R. BASS3 rund 0,050%0 betragen. Die Menge des Indikans 
im Menschenblute ist nach G. HAAs' durchschnittlich 0,45 und nach M. ROSEN
BERG 0,5-0,60/00, 

Das Kalzium kommt mit Ausnahme fiir die Blutkorperchen des Rindes 
und der Katze nur im Plasma vor, wahrend die Blutkorperchen reicher an Ma
gnesi um sein diirften. Die Menge des Kalziums im Gesamtblute des Menschen 
ist nach mehreren einstimmigen Angaben rund 0,06, und die des Magnesiums 
0,03%0' Die Verteilung der Alkalien auf Blutkorperchen und Plasma ist eine 
verschiedene, indem namlich die Blutkorperchen von Schwein, Pferd und Ka
ninchen kein Natrium enthalten, die des Menschen reicher an Kalium und die 
von Rind, Schaf, Ziege, Hund und Katze bedeutend reicher an Natrium als 
an Kalium sein sollen. FUr Menschenblut fanden B. KRAMER und F. TISDALL/) 
im Blutserum 0,195 und in den Blutkorperchen 4,28%0 Kalium. Das Chlor 
kommt iiberall in groBerer Menge im Serum als in den Blutkorperchen vor, und 
die Relation solI nach R. SIEBECK 6 regelma.Big gleich 2:1 sein. HSIEN Wu'l 
fand in den Blutkorperchen 3,097 und im Plasma 6,512%0 NaCl. Das Jod ist 
nur im Serum enthalten, wiihrend das Eisen regelmaBig fast ausschlieBlich in 
den Formelementen, in erster Linie in den Erythrozyten vorkommt. Spuren von 
Eisen kommen auch im Serum vor. In dem Blute sind auch Brom, Mangan sowie 
Spuren'von Lithium, Zink, Kupfer, Blei, Silber und im Menstrualblute auch 
Arsen gefunden worden. 

DaB das Blut in verschiedenen GefaBbezirken eine ungleiche Zusammen
setzung haben solI, ist ohne weiteres verstandlich, und es liegen auch mehrere 
altere Angaben hieriiber vor. Diese Angaben stiitzen sich indessen meistens 
auf einer zu kleinen Anzahl von Analysen und haben schon aus diesem Grunde 
und in Anbetracht der recht groBen individuellen Schwankungen nur wenig 
Interesse. Hierzu kommt noch, daB sie nach alteren, nunmehr nicht brauch
baren Methoden ausgefiihrt worden sind. Erst nachdem eine groBere Anzahl 
Analysen .,....- ausgefiihrt nach neueren, feineren Methoden - vorliegen, diirfte 
eine Besprechung der gewonnenen Resultate angemessen sein. 

Die Menge des Blutes ist zwar bei verschiedenen Tierarten und bei ver~ 
schiedenen Korperzustanden etwas schwankend; im allgemeinen wurde aber 
die ganze Blutmenge bei Erwachsenen friiher zu etwa I/JJj-I/14 und bei Neu
geborenen zu etwa 1/19 von dem Korpergewichte angeschlagen. HALDANE und 
LORRAIN SMITH 8, welche nach einer besonderen Methode Bestimmungen der 
Blutmenge ausgefiihrt haben, fanden bei 14 Personen Schwankungen zwischen 
1/16 und 1/30 des Korpergewichtes. Nach derselben Methode bestimmte OERUM 9 

die Blutmenge zu im Mittel bei Mannern rund l/l9 und bei Weibern 1/22 von dem 
Korpergewichte. Fette Individuen sollen relativ blutarmer als magere sein. 

I Journ. of bioI. Chern. 04. a VgI. FOLIN, Mellon Lecture 1917; GETTLER und BAKER I. c. 
und E. STEINITZ, Zeitschr. f. physioI. Chern. 90. Beziiglich Verbesserungen der Harnsaure
bestimmungsmethode vgI. man FOLIN, Journ. of bioI. Chem. 04 u. 60. 3 Arch. f. expo 
PathoI. u. Pharrn. 76. 4 Deutsch. Arch. f. klin. Med. 119, 121; ROSENBERG, Arch. f. expo 
PathoI..u. Ph~rm. 86. 5 Journ. of bioI. Chem. 03. 6 Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 80. 
7 Joum. of bioI. Chem. 51. 8 Joum. of PhysioI. 20. 9 Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 93 (1908). 
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Wahrend der Inanition nimmt die Blutmenge weniger rasch ala das Korper
gewicht ab (PANUM)l und sie kann deshalb auch verhii.ltnismaBig groBer bei 
hungemden als bei gut genahrten Individuen sein. 

Durch vorsichtige Adermsse kann die Blutmenge ohne gefahrdrohende 
Symptome bedeutend vermindert werden. Ein Blutverlust bis zu 1/, der nor
malen Blutmenge hat kein dauemdes Sinken des Blutdruckes in den Arterien 
zur Folge, weil namlich die kleineren Arterien dabei durch Kontraktion der 
kleineren Blutmenge sich anpassen (WORM MULLER) 2. Blutverluste bis zu 1/3 

der Blutmenge setzen dagegen den Blutdruck erheblich herab, und Erwachsenen 
kann ein Verlust von der halben Blutmenge lebensgefahrlich werden. J e schneller 
die Blutung erfolgt, urn so gefahrlicher ist sie. Neugeborene sind gegen Blut
verluste sehr empfindlich, und ebenso sind fette Personen, Greise und Schwach
linge gegen solche weniger widerstandsfahig. Frauen ertragen Blutverluste 
besser als Manner. 

Die Blutmenge kann auch durch Injektion von Blut derselben Tierart be
deutend vermehrt werden. Nach WORM MULLER kann sogar die normale Blut
menge bis zu 83 0/ 0 vermehrt werden, ohne daB ein abnormer Zustand oder ein 
dauernd erhOhter Blutdruck eintritt. Eine Vermehrung der Blutmenge bis zu 
150% kann jedoch unter betrachtlichen Blutdrucksschwankungen direkt das 
Leben gefahrden (WORM MULLER). Wird durch Transfusion von Blut derselben 
Tierart die Blutmenge eines Tieres vermehrt, so findet eine reichlichere Lymph
bildung statt. Das iiberschiissige Wasser wird durch den Ham ausgeschieden; 
und da das EiweiB des Blutserums rasch zersetzt wird, wahrend die roten Blut
korperchen weit langsamer zerfallen (TSCHIRJEW, FORSTER, PANUM, WORM 
MULLER) 3, kommt allmahlich eine Polyzythamie zustande. 

Die Blutmenge der verschiedenen Organe hangt wesentlich von der Tatig
keit derselben abo Wahrend der Arbeit ist der Stoffwechsel in einem Organe 
lebhafter als wahrend der Ruhe, und der regere Stoffwechsel ist mit einem reich
licheren BlutzufluB verbunden. Wahrend die Gesamtblutmenge des Korpers 
konstant bleibt, kann also die Blutverteilung in den verschiedenen Organen 
bei verschiedenen Gelegenheiten eine verschiedene sein. 1m allgemeinen diirfte 
jedoch der Blutgehalt eines Organes einen ungefahren MaBstab fiir den mehr 
oder weniger lebhaften Stoffwechsel in demselben abgeben konnen, und von 
diesem Gesichtspunkte aus diirfte es von Interesse sein, die Blutverteilung in 
den verschiedenen Organen und Organgruppen kennen zu lernen. Nach RANKE', 
dem wir besonders unsere Kenntnis von der Beziehung des Blutfiillungswechsels 
zum Tatigkeitswechsel der Organe zu verdanken haben, soll von der gesamten 
Blutmenge (beirn Kaninchen) etwa 1/, auf samtliche Muskeln in der Ruhe, 1/, 
auf das Herz und die groBen BlutgefaBe, 1/, auf die Leber und 1/, auf samtliche 
iibrige Organe kommen. 

1 VIRCHOWS Arch. 29. 2 Tra.nsfusion und Plethora. Christiania 1875. 3 WORM MULLER 
ebenda; TSCHIRJEW, Arbeiten aus der physiol. Anstalt zu Leipzig 1874, S. 292; FORSTER, 
Zeitschr. f. BioI. 11; PANUM 1. C. 'Die Blutverteilung und der Ta.tigkeitswechsel der Organe. 
Leipzig 1871. 
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Chylns, Lymphe, Transsndate nnd Exsndate. 

I. Chylns nnd Lymphe. 
Die Lymphe vermittelt wenigstens zum Teil den Austausch von Bestand

teilen zwischen Blut und Geweben. Aus dem Blute treten in die Lymphe zur 
Ernahrung der Gewebe notige Stoffe iiber, wahrend die Gewebe ihrerseits an 
die Lymphe Wasser, Sa;lze und Stoffwechselprodukte abgeben. Die Lymphe 
stammt also teils von dem Blute und teils von den Geweben her. Vom Stand
punkte rein theoretischer Erwagungen kann man folglich mit HEmENHAIN je 
nach dem Ursprunge der Lymphe zwischen Blutlymphe und Gewebelymphe 
unterscheiden, wenn es auch noch nicht moglich ist, was der einen und was der
anderen QueUe entstromt, zu sondern. 

Die in verschiedenen Organen und Geweben gebildete Lymphe hat eine 
verschiedene Zusammensetzung, und da man regelmaBig nicht solche Lymphe· 
direkt, sondern die aus groBeren LymphgefaBen erhaltene Lymphe untersucht,. 
ist die zur Untersuchung kommende Lymphe regelmaBig ein Gemenge, dessen 
Zusammensetzung unter verschiedenen Verhaltnissen wechseIn kann. Am leich
testen zuganglich und am meisten untersucht ist die Lymphe aus dem Ductus. 
thoracicus. Bei Individuen im niichternen Zustande unterscheidet sich diese 
Lymphe, sog. "Hungerlymphe", nicht wesentlich von anderer Lymphe. Nach 
Aufnahme von einer fettreichen Nahrung. unterscheidet sich diese Lymphe, 
die "Verdauungslymphe" oder Chylus, dagegen von anderer Lymphe durch 
ihren groBen Reichtum an auBerst fein verteiltem Fett, welches ihr ein milch
ahnliches Aussehen gibt und zu dem alten Namen "Milchsaft" Veranlassung 
gegeben hat. 

In chemischer Hinsicht verhlilt sich die Lymphe wie das Plasma und sie 
enthalt, wenigstens in der Hauptsache, qualitativ dieselben Stoffe wie dieses. 
Die Beobachtung von ASHER und BARBERAl, daB die Lymphe giftig wirkende· 
Stoffwechselprodukte enthalt, widerspricht einer solchen Behauptung nicht, 
indem namlich nicht daran zu zweifeIn ist, daB diese Produkte mit der Lymphe 
dem Blute zugefiihrt werden. Wenn das Blut nicht dieselben giftigen Wirkungen 
wie die Lymphe zeigt, kann dies an der starken Verdiinnung, in welcher diese· 
Stoffe im Blute vorhanden sind, liegen, und der Unterschied zwischen Blut
plasma und Lymphe der groBeren Lymphstamme diirfte also wesentlich quan
titativer Art sein. Dieser Unterschied besteht vor allem darin, daB die Lymphe 
armer an EiweiB ist. 

1 Zeitschr. f. BioI. 86. 
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Proteinstoffe. Die Lymphe enthiilt wie das Plasma Serumalbumin~ 
Serumglobuline, Fibrinogen und Fibrinferment. Besonders die zwei 
letztgenannten Stoffe finden sich jedoch nur in geringer Menge, weshalb auch 
die Lymphe nur langsam ("spontan") gerinnt und nur eine kleine Menge Fibrin 
gibt. Nach HOWELL l liegt die Ursache ihrer langsamen Gerinnung auch darin~ 
daB me einen relativen "OberschuB an Antithrombin enthiilt. Wie andere, an. 
Fibrinferment arme Fliissigkeiten gerinnt die Lymphe nicht auf einma! voll
standig, sondern es treten in ihr wiederholt neue Gerinnungen auf. 

Die Extraktivstoffe scheinen dieselben wie in dem Plasma zu sein. Zucker 
oder jedenfalls reduzierende Substanz kommt in etwa derselben Menge wie in 
dem Blutserum, also bis gegen 1 °/00 vor. Das in der Lymphe von DASTRE2 nach
gewiesene Glykogen kommt, wie er gezeigt hat, nur in den Leukozyten vor .. 
Wie das Blutplasma enthii.lt auch die Lymphe nach ROHMANN und BIAL ein 
diastatisches Enzym, und der Chylus eines verdauenden Hundes besitzt nach 
LEPINE 3 eine groBe glykolytische Fii.higkeit. Lipase kann auch in der Lymphe, 
vorkommen. Der Gehalt an Harnstoff betrii.gt nach WURTZ 4 bei verschiedenen. 
Tieren 0,12-0,28°/00' Die Mineralstoffe Bcheinen dieselben wie in dem Plasma. 
zu sein. 

Ala Formelemente kommen Leukozyten und in einzelnen Fii.llen rote. 
Blutkorperchen vor. Der Chylus hat bei niichternen Tieren das Aussehen. 
der Lymphe. Nach fettreicher Nahrung ist er dagegen milchig wbe, teils von 
kleineren Fettkiigelchen wie in der Milch, teils, und zwar hauptsii.chlich, von 
staubformig fein verteiltem Fett. Die Natur des im Chylus vorhandenen Fettes. 
hii.ngt von der Art des Fettes in der Nahrung abo Zum. unverhii.ltnismaBig groBten 
Teile besteht er aUB Neutralfett, und selbBt nach Fiitterung mit reichlichen Mengen. 
freien Fettsii.uren hat man im Chylus hauptsii.chlich Neutralfette mit nur kleinen. 
Mengen Fettsauren oder Seifen gefunden (MUNK) 6. 

Die Gase einer vollig normalen menschlichen Lymphe hat man bisher nicht. 
Gelegenheit gehabt zu untersuchen. Die Gase der Hundelymphe enthalten. 
nach IfAMMARSTEN hochstens Spuren von Sauerstoff und bestehen aUB 37,4 
bis 53,1 % CO2 und 1,6% N , bei 0° und 760 mm Hg-Druck berechnet. Die Haupt
masse der Kohlensii.ure in der Lymphe scheint fest chemisch gebunden zu sein. 
Vergleichende Analysen von Blut und Lymphe haben gezeigt, daB die Lymphe. 
mehr Kohlensaure ala daB arterielle, aber weniger als das venose Blut enthalt. 
Die Tension der KohlenBaure ist nach PFLUGER und STRASSBURG' in der Lymphe
geringer ala in dem venoBen, aber groBer als in dem arteriellen Blute. 

Die quantitative Zusammensetzung deB ChyluB kann Belbstver
stiLndlich nicht unbedeutend wechseln. Das Bpez. Gewicht schwankt zwischen 
1,007 und 1,043. AlB Beispiele von der Zusammensetzung des Chylus von Men
schen werden hier zwei Analysen mitgeteilt. Die erste ist von OwEN-REES am 
Chylus eines Hingerichteten und die zweite von HOPPE-SEYLER 7 in einem 
Falle von Ruptur des Ductus thoracicus ausgefiihrt worden. In dem letzten 
Falle war der Faserstoff vorher abgeschieden. Die Zahlen beziehen sich auf 
1000 Teile. 

1 Amer. Journ. of Physiol. 31i. 2 Compt. rend. soc. bioI. 47 und Compt. Rend. 120; Arch. 
de physiol. (5) 7. 3 ROHMANN und BIAL, PFLiiuERS Arch. 52, 03 u. 00; LEPINE, Compt. Rend. 
110. 4 Compt. Rend. 49. 6 VIRCHOWS Arch. 80 u. 123. Beziiglich des Chylusfettes siehe ferner
ERBEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 30. 6 HAMMA.RsTEN, Die Gase der Hundelymphe. Ar
beiten aus der, physiol. Anstalt zu Leipzig, Jahrg. 1871; STRASSBURG, PFLUGERS Arch. II. 
7 OWEN-REES, Zit. nach HOPPE-SEYLER, Physiol. Chem. S. 595; HOPPE-SEYLER ebenda .. 
S. 597; ferner CARLIER, Brit. med. Journ. 1902, S. 175 und T. SOLLMANN, Amer. Journ .. 
of Physiol. 17. 
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Wasser ... 
Feste Stoffe. 
Fibrin . 
Albumin .. 
Fett .... 

Vbrige organische Stoffe . 
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Nr.l 
904,8 
95,2 

Spuren 
70,8 
9,2 

10,8 

1 

Nr.2 
940, 72 Wasser 

59,28 Feste Stoffe 

36,67 Albumin 
7,23 Fett 
2,35 Seifen 
0,83 Lezithin 
1,32 Cholesterin 
3,63 Alkoholextraktstoffe 
0,58 Wasserextraktstoffe 

{ 6,80 Lasliche Saize 
SaIze .......... 4,4 0,35 Unlosliche BaIze. 

Die Menge des Fettes wechselt sehr und kann nach Einnahme von gro13en 
Fettmengen mit der N ahrung bedeutend vermehrt werden. J. MUNK und A. ROSEN
STEIN1 haben Lymphe bzw. Chylus aus einer Lymphfistel am Ende des oberen 
Drittels vom Unterschenkel eines lSjiihrigen, 60 kg schweren Madchens unter
sucht, und der hochste von ihnen nach Fettgenu13 beobachtete Fettgehalt der 
chylosen Lymphe war 47%0. In der Hungerlymphe derselben Patientin war 
der Fettgehalt dagegen nur 0,6-2,6%0. Die Menge der Seifen war stets gering 
und nach Aufnahme von 41 g Fett war die Menge derselben nur etwa 1/20 von 
der des Neutralfettes. O. SCHUMM 2 fand in dem rahmahnlichen Inhalte einer 
von dem Mesenterium ausgehenden Chyluszyste den hohen Gehalt von 357,80/ 00 
Fett und verhaltnismaBig viel Kalziumseifen. 

Analysen des Chylus von Tieren sind auch zu wiederholten Malen ausgefiihrt 
worden. Da aber aus diesen Analysen als hauptsachlichstes Resultat die Tat
sache hervorzugehen scheint, da13 der Chylus eine Fliissigkeit von sehr wechseln
der Zusammensetzung ist, welche dem Blutplasma am nachsten steht und von 
ihm hauptsachlich durch einen gro13eren Fettgehalt und einen geringeren Ge
halt an festen Stoffen unterschieden ist, diirfte es geniigend sein, beziiglich dieser 
Analysen auf ausfiihrlichere Lehr- oder Handbiicher, wie z. B. das Lehrbuch 
der physiologischen Chemie von v. GORup-BESANEZ, 4. Auflage, hinzuweisen. 

Die Zusammensetzung der Lymphe ist auch eine sehr wechselnde 
und das spezifische Gewicht zeigt etwa dieselben Schwankungen wie das des 
Chylus. Von den hier unten angefiihrten Analysen beziehen sich Nr. 1 und 2 
(von GUBLER und QUEVENNE) auf Lymphe aus dem Oberschenkel einer 39jahrigen 
Frau und Nr. 3 (v. SCHERER) auf Lymphe aus den sackartig ausgedehnten Lymph
gefiiBen des Samenstranges. Nr. 4 ist eine von C. SCHMIDT 3 ausgefiihrte Analyse 
von Lymphe aus dem rechten Halslymphstamme eines Fiillen. Die Zahlen be
ziehen sich auf 1000 Teile. 

123 
Wasser. . . . . 939,9 934,8 957,6 
Feste Stoffe. . . 60,1 65,2 42,4 
Fibrin . . . . . 0,5 0,6 0,4 

4 
955,4 
44,6 

2,2 

Fett, Choiesterin, Lezithin 3,8 9,2 35,0 
Albumin . . . . . . . . 42,7 42,8 34,7} 

Extraktivstoffe . . . . . 5,7 4,4 
Saize ........... 7,3 8,2 7,2 7,5 

Die Menge der Salze in der von C. SCHMIDT untersuchten Pferdelymphe, 
ebenfalls auf 1000 Teile Lymphe berechnet, war folgende: 

Chlomatrium ........... 5,67 
Natron . . . . . . . . . . . . . . 1,27 
Kali .. . . . . . . . . . . . . . 0,16 
SchwefeIsii.ure . . . . . . . . . . . 0,09 
An Alkalien gebundene Phosphorsii.ure 0,02 

_________ Phosphorsaure Erden. . . . . . . . 0,26 
1 VmCHows Arch. 123. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 49. 3 GUBLER und QUEVENNE, 

Zit. nach HOPPE-SEYLER, Physiol. Chem. S. 591; SCHERER ebenda S. 591; C. SCHMIDT ebenda 
S. 592. Vgl. auch FR. ZARlBNICKY, Zeitschr. f. physiol. Chem. 78. 
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In dem von MUNK und ROSENSTEIN untersuchten Falle schwankte die Menge 
der festen Stoffe in der Lymphe im niichternen Zustande der Patientin zwischen 
37,7 und 57,20/ 00, Diese Schwankungen hangen wesentlich von der Sekretions
groBe ab, so daB die niedrigen Werte mit einer lebhafteren Sekretion zusammen
fielen und umgekehrt. Die Hauptmasse der festen Stoffe bestand aus EiweiB, 
und die Relation zwischen Globulin und Albumin war gleich 1:2,4 bis 4. Die 
Mineralstoffe in 1000 Teilen (chylOser) Lymphe waren NaCI 5,83; N~C03 2,17; 
~HPO, 0,28; Ca3(PO,)a 0,28; Mg3(pO')2 0,09 und Fe(PO,) 0,025. Der Gehalt 
der Lymphe an titrierbarem Alkali ist wesentlich kleiner als der des Blutes. 
CARLSON, GREER und LUCKHARDT l haben ferner vergleichende Bestimmungen 
der NaCI-Menge in Blutserum und Lymphe von demselben Individuum (Pferd 
und Hund) gemacht und dabei gefunden, daB die LympheregelmaBig reicher 
an Chloriden ist, ein Verhalten, welches ffir die Frage von der Bildungsweise 
der Lymphe von Interesse ist. 

In diesem Zusammenhange mag daran erinnert werden, daB nach vielen 
Forschern die Lymphe einen etwas groBeren osmotischen Druck und also eine 
etwas hohere molekulare Konzentration als das Serum hat. CARLSON, GREER 
und BECHT 2 fanden indessen, daB der osmotische Druck der Halslymphe beim 
Hunde oft auch niedriger als der des Serums ist. 

Unter besonderen Verhaltnissen kann die Lymphe so reich a.n fein verteiltem Fett 
werden, daB sie dem Chylus ii.hnIich wird. Solche Lymphe ist von HENSEN in einem FaIle 
von Lymphfistel bei einem lOjii.hrigen Knaben und von LANG 3 in einem FaIle von Lymph
fistel am linken Oberschenkel eines 17jii.hrigen Mii.dchens untersucht worden. In der voil 
HENSEN untersuchten Lymphe schwankte die Menge des Fettes in 19 Analysen zwischen 
2,8 und 36,9%0; die von LANG untersuchte Lymphe enthielt a.ls Mittel 24,85%0 Fett. 

Die Mengen der abgesonderten Lymphe konnen selbstverstandlich 
unter verschiedenen Verhaltnissen bedeutend wechseln und wir haben kein 
Mittel sie zu messen. Die Machtigkeit des Lymphstromes ist namlich kein MaB 
der gebildeten Lymphmenge und weder ein MaB fUr die Ergiebigkeit der Zu
fuhr von Ernii.hrungsmaterial zu den Organelementen noch fUr die Abfuhr von 
·Stoffwechselprodukten. Die Lymphrohren spielen nach HEIDENHAIN nur "die 
Rolle von Dranrohren, dazu bestimmt, iiberschiissige Fliissigkeit aus den Lymph
spalten abzufiihren, sobald der Druck in den letzteren eine gewisse Hohe iiber
schreitet". Die Menge der aus dem Ductus thoracicus ausflieBenden, 24stiin
digen Lymphmenge hat man indessen an Tieren zu bestimmen versucht. Diese 
Menge betragt ffir einen 10 Kilo schweren Hund nach HEIDENHAIN als Mittel 
640 ccm. 

Bestimmungen der Lymphmenge an Menschen liegen ebenfalls vor. Aus 
dem durchtrennten Ductus thoracicus eines 60 Kilo schweren Kranken konnte 
NOEL-PATON' als Mittel pro I Minute I ccm Lymphe gewinnen. Aus dieser 
Menge kann indessen die Menge pro 24 Stunden nicht berechnet werden. In 
dem Falle von MUNK und ROSENSTEIN wurden innerhalb 12-13 Stunden nach 
der Nahrungsaufnahme im ganzen 1134-1372 g Chylus aufgefangen. Auch 
im niichternen Zustande oder nach 18 stiindigem Hungern fanden sich noch 
50--70 g pro Stunde, zuweilen 120 g und dariiber, besonders in der ersten Stunde 
nach vorausgegangener kraftiger Bewegung. 

Auf die GroBe der Lymphabsonderung iiben mehrere Umstande eiJlen merk
baren EinfluB aus. Wahrend des Hungerns wird weniger Lymphe als nach Auf
nahme von Nahrung gebildet. Bei Versuchen an Hunden beobachtete NASSE 5 , 

daB bei Fiitterung mit Fleisch etwa 36 % mehr Lymphe als nach Fiitterung 
mit Kartoffeln und etwa 54% mehr als nach 24stiindigem Hungern gebildet 

1 Amer. Journ. of Physio!. 92 (1908). 2 Ebenda 19 (1907). 3 HENSEN, PFLUGERS Arch. 
10; LANG, vgl. MALyS Jahresb. 4. '" Journ. of Physio!. 11. 5 Zit. nach HOPPE-SEYLER, 
Physiol. Chem. S. 593. 

Hammarsten, Physio\ogische Chemie. Elfte AlI.fialle. IS 
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wurden. Hierher gehort auch die wichtige Beobachtung von AsHER und BAR
BERA.l, daB bei reiner EiweiBnahrung der Lymphstrom aus dem Brustgange 
vermehrt ist, und ferner, daB die Steigerung der Lymphabscheidung der Stick
stoffausscheidung im Harne, d. h. also auch der Resorption des EiweiBes aus 
dem Magen-Darmkanale, parallel geht 

Vermehrung der gesamten Blutmenge, wie z. B. durch Transfusion von 
Blut, besonders aber verhinderter AbfluB des Blutes durch Unterbindung der 
Venen hat eine Vermehrung der Lymphmenge zur Folge. Sogar sehr erhebliche 
Anderungen des Aortendruckes beeinflussen dagegen nach HEIDENHAIN die 
Ergiebigkeit des Lymphstromes nur wenig. Durch kriiliige aktive und passive 
Bewegungen der Glieder kann man die Lymphmenge steigern (LESSER). Unter 
dem EinflusBe der Curarevergiftung findet eine Vermehrung der Lymphabson
derung statt (PASCHUTIN, LESSER)ll, und es nimmt hierbei auch die Menge der 
festen Stoffe in der Lymphe zu. 

Von besonders groBem Interesse sind die lymphtreibenden Stoffe, die sog. 
Lymphagoga, von denen es nach HEIDENHAIN 3 zwei verschiedene Haupt
gruppen gibt. Die Lymphagoga erster Ordnung - Extrakte auf KrebsmuskeIn, 
BlutegeIn, Anodonten, Leber und Darm von Hunden, ferner Pepton, Hiihner
eiweiB, Erdbeerenextrakt, Stoffwechselprodukte von Bakterien u. a. - bewirken 
eine reichliche Lymphabsonderung ohne Erhohung des Blutdruckes, und hierbei 
wird das Blutplasma armer, die Lymphe dagegen reicher an EiweiB als vorher. 
FUr die Bildung dieser Lymphe, die von ihm als Blutlymphe bezeichnet wurde, 
glaubte HEIDENHAIN eine besondere sekretorische Wirkung des K.a.pillarwand
endothels annehmen zq miissen. Die Lymphagoga zweiter Ordnung - wie Zucker, 
Harnstoff, KochsaIz und andere SaIze - rufen ebenfalls eine reichliche Lymph
bildung hervor. Hierbei werden aber sowohl das Blut wie die Lymphe reicher an 
Wasser als vorher. Dieser vermehrte Wassergehalt riihrt nach HEIDENRAIN 
von einer vermehrten Wasserabgabe der Gewebselemente her, und diese Lymphe 
soll also nach ihm hauptsachlich Gewebelymphe sein. Fiir die Bildung dieser 
Lymphe muB allerdings die Diffusion eine groBe Bedeutung haben; daneben 
sollen aber auch - nach HEIDENHAIN wenigstens fUr gewisse Stoffe wie den 
Zucker - die EndotheIzellen sekretorisch wirksam sein. 

Lymphbildung. Wahrend man friiher die Lymphbildung in rein physikali
scher Weise, hauptsachlich durch Filtration und ferner durch Osmose zwischen 
Blut und Gewebefliissigkeit zu erklaren versucht hatte, war es also nach HEIDEN
RAIN, dem sich auch HAMBURGER3 spater anschloB, notwendig, auBerdem auch 
eine aktive, sekretorische Tatigkeit des Kapillarendothels anzunehmen. Zu
gunsten dieser Ansicht sprechen auch die oben angefiihrten Beobachtungen von 
dem groBeren NaCI-Gehalte in der Lymphe als in dem Plasma und der wohl 
regelmiLBig hOhere osmotische Druck der Lymphe. 

Nach AsHER und seinen Mitarbeitern (BARBERA., GIES und BUSCH) ist die 
Lymphe ein Produkt der Arbeit der Organe. Ihre Menge ist von der groBeren 
oder geringeren Tatigkeit der Organe abhiLngig, und die Lymphe ist dadurch 
ein MaB der Arbeit der letzteren. Die nahe Beziehung zwischen Lymphbildung 
und Organarbeit ist auch fUr mehrere Organe, insbesondere fiir die Leber, be
wiesen worden. STARLING hatte gezeigt, daB nach Einfiihrung von Lymphagoga 
erster Oidnung hauptsachlich Leberlymphe sezermert wird, was er als einen 
Beweis gegen die Ansicht HEIDENHAINS verwertete und durch die Annahme 
einer, infolge der giftigen Reizwirkung dieser Stoffe, erhOhten Permeabilitat 

1 Die Arbeiten von AsHER und Mitarbeitern, BA,RBERA., Gms und BusCH iiber die Lymph
biIdung findet ma.n in Zeitschr. f. BioI. 36, 37, 40. 2 LESSER, Arbeiten aU8 der physiol. An
staJt zu Leipzig, Ja.hrg. 6; PASCHUTIN ebenda 7. 3 HlIlIDlIlNlUlN, PFLUGlmS Arch. 41. Vgl. 
auch H.ut::BURGER, ZeitBchr. f. BioI. 27 u. 30 und besonders ZmGLlIlBS Beitr. zur pa.thoI. 
Anat. u. zur allgem. Pa.thoI. 14, S. 443, femer Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1895 u. 1896. 
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der GefaBwand erkIiiren zu konnen glaubte. Nach ASHER dagegen riihrt dieser 
gesteigerte LymphfluB daher, daB die fragIichen Stoffe - wie iiberhaupt die
jenigen Einfliisse, welche die Tatigkeit der Leber anregen - zu einer vermehrten 
Lymphbildung in diesem Organe fiihren. Diese Annahme findet eine StiitZ6 
in den Erfahrungen iiber die Einwirkung der Lymphagoga auf Blutgerinnung 
und Lebertatigkeit (DELEZENNE u. a.), und nach GLEY haben diese Stoffe gleich
zeitig eine lymphagoge und eine, die Sekretion der Driisen anregende Wirkung. 
Ein direkter Beweis fUr die Einwirkung der Lymphagoga erster Ordnung auf 
die Organe Iiegt ferner darin, daB nach KUSMINE Pepton, Blutegelextrakt und 
die Extraktivstoffe der Krebsmuskeln direkt auf die Leberzellen einwirken und 
morphologische Veranderungen derselben hervorrufen. Der Zusammenhang 
zwischen Organarbeit und Lymphbildung ist iibrigens auBer von den genannten 
Forschern auch von anderen an Muskeln und Driisen (HAMBURGER, BAINBRIDGE) 
gezeigt worden 1. 

Die GroBe der Organarbeit iibt also gewiB einen wesentlichen EinfluB auf 
Menge und Beschaffenheit der -Lymphe aus. Hieraus lassen sich aber keine be
stimmten Schliisse dariiber ziehen, ob die Lymphbildung durch physikaIisch
chemische Vorgange allein zustande kommt, oder ob hierbei besondere, nicht 
naher definierbare, sog. sekretorische Krafte mitwirken. HinsichtIich dieser viel 
umstrittenen Frage ist in erster Linie daran zu erinnern, daB durch wichtige 
Arbeiten von HEIDENHAIN, HAMBURGER, LAZARUS-BARLOW u. a., wie auch durch 
die Untersuchungen von ASHER und GIES und von MENDEL und HOOKER2 iiber 
den stundenlang anhaltenden postmortalen LymphfluB, die der Filtration frillier 
zuerkannte einseitig groBe Bedeutung unhaltbar geworden ist. 

In naher Beziehung zu der Frage von der Lymphbildung steht die in neuerer 
Zeit viel studierte Frage von der Entstehungsweise der Odeme. Bei der Odem
bildung kommen in Betracht: die Filtration, mit einer vielleicht veranderten 
Permeabilitat der Kapillaren; die Verteilung der Salze zwischen Blut, 
Zellen und Gewebefliissigkeit und damit zusammenhangende Verhaltnisse der 
Osmose und Diffusion und endlich auch die Affinitat der Kolloide zu dem Wasser, 
der Quellungsdruck der Kolloide. DaB dieselben Krafte auch bei der Lymph
bildung wirksam sind, ist nicht zu bezweifeln; man kann aber gegenwartig die 
Annahme nicht entbehren, daB die lebendige K8.pillarwand in irgend einer Weise 
bei der Lymphbildung sekretorisch beteiligt ist. 

Anbang. 
Die Lympbdriisen. In den Zellen der Lymphdriisen finden sich die schon 

oben (Kapitel 5) besprochenen, in Zellen iiberhaupt vorkommenden Protein
substanzen. Nach BANG enthalten die Lymphdriisen zwar nukleinsaures Riston 
(Nukleohiston), aber in geringerer Menge und von etwas anderer Art ala das 
bisher am besten studierte sog. N ukleohiston aus der Thymusdriise. Als Produkte 
einer Autolyse konnen auch Albumosen vorkommen. Bei langandauernder tief
greifender Autolyse von Lymphdriisen fand REH3 ala Spaltungsprodukte: Am
moniak, Tyrosin, Leuzin (etwas weniger), Thymin und Urazil. AuBer den iibrigen 
gewohnlichen Gewebsbestandteilen, wie Kollagen, RetikuIin, Elastin und 
Nukleinsubstanzen, hat man in den Lympbdriisen auch Phosphatide, Chole
sterin, Fett, Glykogen, Fleischmilchsaure, Purine und Leuzin ge
funden. Unter den Enzymen sind besonders zu erwahnen die von HEDIN' in 
Mesenterialdriisen von Rindern gefundenen drei proteolytischen Enzyme, deren 

- 1 Hinsichtlich der hier zitierten Arbeiten wie beziiglich der Literatur iiber Lymph
bildung iiberhaupt kann a.uf die Arbeit von ELLINGER, "Die Bildung der Lymphe", Ergebn. 
d. Physiol. 1, Abt. 1, 1902, und ASHER, Bioch. Zentralbl. 4 hingewieaen werden. a Amer. 
Journ. of Physiol. 7. Siehe im iibrigen FuBnote 1. 3 HOFMEISTERS Beitrage 3. 'Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 125. 

18* 
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Wirkung auf Kasein gepriift wurde. Das eine verdaute bei PH = 5,5, das zweite 
zeigte ein Optimum bei 9-10 PH und das dritte, ein Erepsin, bei PH = 8. 
In den Inguinaldriisen einer alten Frau fand OIDTMANN 714,32 0/00 Wasser, 284,5%0 
organische und 1,16%0 anorganische Substanz. In den Zellen der Mesenterial
lymphdriisen yom Ochsen fand BANG l 804,1%0 Wasser, 195,9 feste Stoffe, 137,9 
Gesamtproteinstoffe, 6,9 nukleinsaures Riston, 10,6 Nukleoproteid, 47,6 alkohol
losliche Stoffe und 10,5%0 Mineralstoffe. 

II. Transsudate und Exsudate. 
Die serosen Haute werden normalerweise von Fliissigkeit feucht erhalten, 

deren Menge jedoch nur an wenigen Orten, wie in der Perikardialhohle und den 
Arachnoidealraumen, so groB ist, daB sie der chemischen Analyse zuganglich 
gemacht werden kann. Unter krankhaften Verhaltnissen dagegen kann ein reich
licherer lJbertritt von Fliissigkeit aus dem Blute in die serosen Hoblen, in das 
Unterhautzellgewebe oder unter die Epidermis stattfinden und in dieser Weise 
konnen pathologische Transsudate entstehen. Dergleichen, der Lymphe nahe 
verwandte, echte Transsudate sind im allgemeinen arm an FOImelementen, 
Leukozyten, und liefernnur. wenig oder fast gar kein Fibrin, wahrend die ent
ziindlichen Transsudate, die sog. Exsudate, im allgemeinen reich an Leukozyten 
sind und verhii.ltnismaBigviel Fibrin liefern. In dem MaBe, wie ein Transsudat reicher 
an Leukozyten ist, steht es dem Eiter naher, wahrend es mit abnehmendem Ge
halte an solchen den eigentlichen Transsudaten oder der Lymphe ahnlicher wird. 

Entstehungsweise der Trans- und Exsudate. Es wird gewohnlich 
angenommen, daB fiir die Entstehung der Transsudate und Exsudate die Fil
tration von groBer Bedeutung sei. Als Stiitze fiir diese Anschauung hat man 
auch den Umstand angefiihrt, daB diese samtlichen Fliissigkeiten die im Blut
plasma vorkommenden SaIze und Extraktivstoffe in ungefahr derselben Menge 
wie das Blutplasma selbst enthalten, wahrend der Gehalt an EiweiB regelmaBig 
kleiner als in dem Blutplasma ist. Wahrend die verschiedenen, zu dieser Gruppe 
gehorenden Fliissigkeiten etwa denselben Gehalt an SaIzen und Extraktivstoffen 
haben, unterscheiden sie sich namlich voneinander hauptsachlich durch einen 
verschiedenen Gehalt an Eiwei6 und Formelementen wie auch durch einen ver
schiedenen Gehalt an den Umsetzungs- und Zerfallsprodukten der letzteren -
verandertem Blutfarbstoff, Cholesterin usw. Die lJbereinstimmung in dem Ge
halte an SaIzen und Extraktivstoffen zwischen Blut und Transsudaten kann 
allerdings nicht als ein entscheidender Beweis fUr eine Filtration dienen, aber 
trotzdem kann aus anderen Griinden nicht daran gezweifelt werden, daB auBer 
der Osmose auch die Filtration oft von groBer Bedeutung fiir das Zustande
kommen eines Transsudates ist. Man darf aber nicht verschweigen, daB es For
scher gibt, die einer anderen Ansicht sind; und in neuerer Zeit hat z. B. J. TANI2 
bestimmt behauptet, daB die Filtration nicht derjenige Faktor ist, welcher die 
Wasserwanderung von den Kapillaren zu den Geweben behelTscht. 

Ala ein weiteres wichtiges Moment fiir das Zustandekommen einer Trans
sudation hat man allgemein auch eine krankhaft veranderte Permeabilitat der 
Kapillarwande angenommen. Durch diese Annahme erklart man oft den Um
stand, daB der groBte Gehalt an EiweiB in den Transsudaten bei entziindlichen 
Vorgangen vorkommt, wobei man indessen auch dem reichlicheren Gehalte 
Bolcher Transsudate an Formelementen gebiihrende Rechnung tragt. Aus dem 
groBen Gehalte an zerfallenden Formelementen erklart Bich auch zum groBen 
Teil der hohe EiweiBgehalt der Transsudate bei formativer Reizung iiberhaupt. 

1 Studier over Nucleoproteider, Kristiania 1902 und HOFMEISTERS Beitrige 4. 2 Bioch. 
Zeitschr. 145. 
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Durch die Gegenwart von Formelementen ist wohl auch die von PAIJKULL 1 

gemachte interessante Beobachtung zu erklaren, daB in vielen FiiUen, in welchen 
eine entziindliche Reizung stattgefunden hat, die Fliissigkeit Nukleoalbumin 
(oder Nukleoproteid1) enthalt, wahrend diese Substanz in den Transsudaten 
bei Abwesenheit von entziindlichen Prozessen zu fehlen scheint. Eine solche 
phosphorhaltige Proteinsubstanz kommt jedoch nicht in allen entziindlichen 
Exsudaten vor. 

Wenn eine sekretorische Funktion dem Kapillarendothel, entsprechend den 
Anschauungen von HEIDENHAIN, zukommen wiirde, hatte man a priori als noch 
eine Ursache der Transsudation eine abnorm gesteigerte Sekretionsfiihigkeit 
dieses Endothels anzunehmen, und durch eine verschiedene Beschaffenheit. des 
Kapillarendothels hat man auch den von C. SCHMIDT 2 beobachteten verschie
denen EiweiBgehalt der Gewebefliissigkeiten in verschiedenen GefaBbezirken zu 
erklii.ren versucht. So ist beispielsweise der EiweiBgehalt der Perikardial-, 
Pleura- und Peritonealfliissigkeit bedeutend groBer als derjenige der sehr 
eiweiBarmen Fliissigkeiten der Arachnoidealraume, des Unterhautzell
gewebes oder der vorderen Augenkammer. Einen groBen EinfluB iibt 
auch die Beschaffenheit des Blutes aus. So ist bei Hydramie der EiweiBgehalt 
des Transsudates niedrig, und mit zunehmendem Alter eines Transsudates, wie 
z. B. einer Hydrozelefliissigkeit, kann der Gehalt desselben an EiweiB durch 
Resorption von Wasser bedeutend ansteigen. Eine weitere Frage ist auch die, 
inwieweit dieses Wasseranziehungsvermogen und damit der Quellungsdruck der 
Kolloide in Blut und Geweben eine Rolle bei den physiologischen und patho
Iogischen Diffusionsvorgangen im Tierkorper spielen. 

Die EiweiBstoffe der Transsudate sind hauptsiLchlich Serumalbumin, 
Serumglobulin und ein wenig Fibrinogen. Albumosen und Peptone kommen, 
mit Ausnahme vielleicht fiir die Zerebrospinalfliissigkeit und fUr diejenigen 
FaIle, wo eine Autolyse in der Fliissigkeit stattgefunden hat3, nicht vor. Die 
nicht entziindlichen Transsudate gerinnen in der· Regel nicht spontan oder nur 
auBerst langsam. Nach Zusatz von Blut oder Blutserum gerinnen sie. Die ent
ziindlichen Exsudate gerinnen dagegen regelmaBig spontan und sie enthalten, 
wie besonders PAIJKULL gezeigt hat, oft Nukleoproteid (oder Nukleoalbumin). 
In den entziindlichen Exsudaten hat man auch regelmaBig eine andere, durch 
Essigsaure fallbare Proteinsubstanz beobachtet, die in Transsudaten nicht oder 
hochstens nur in kleiner Menge vorkommt. Diese von MORITZ, STAEHELIN, 
UMBER und RIV ALTA beobachtete und studierte Substanz ist nach den drei erst
genannten Forschern phosphorfrei, wahrend sie nach RIV ALTA ein phosphor
haltiges Pseudoglobulin sein solI. Von UMBER wird sie als Serosamuzin bezeichnet, 
trotzdem sie nur auBerst wenig reduzierendes Kohlehydrat gibt. Nach JOACHIM' 
solI sie nur ein Teil des Globulins sein, eine Ansicht, die indessen wenigstens 
nicht fiir aIle FaIle richtig sein kann. v. HOLST 5 hat namlich die Angaben von 
UMBER insoferne bestatigt, als er aus einer Aszitesfliissigkeit bei Karzinom des 
Magens und des Bauchfells eine Muzinsubstanz isolieren konnte, die sowohl mit 
dem UMBERSchen Serosamuzin wie mit dem Synoviamuzin identisch zu sein schien. 
Allem Anscheine nach kommen in den Trans- und Exsudaten unter verschiedenen 
Verhaltnissen verschiedene Proteinsubstanzen vor, wenn auch gewohnlichen
falls die Globuline und das Serumalbumin die Hauptmenge derselben bilden. 
l\Iukoide Substanzen, welche zuerst von HAMMARSTEN in einigen Fallen von 

1 Vgl. MALyS Jahresb. 22. 2 Zit. nach HOPPE-SEYLER, Physiol. Chem. S. 607. 3 UMBER, 
Miinch. med. Wochenschr. 1902 und Berl. klin. Wochenschr. 1903. Beziiglich der Antolyse 
in Transsudaten vgl. man ferner GALDI, Bioch. Zentralbl. 3; EpPINGER, Zeitschr. f. Heilk. 
20 und ZAK, Wien. klin. Wochenschr. 1905. 4 PAIJKULL 1. c.; MORITz, Miinch. med. Wochen
schrift 1902; STAEHELIN ebenda 1902; UMBER, Zeitschr. f. klin. Med. 48; F. RIvALTA, Bioch. 
Zentralbl. 2 u. 0; JOACHIM, PFLUGERS Arch. 93. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 43. 
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Aszites ohne Komplikation mit Ovarialtumoren als Spaltungsprodukte einer 
mehr komplizierten Substanz beobachtet wurden, scheinen nach PAIJKULLl 
regelmaBige Bestandteile der Transsudate zu sein und sie stehen wahrscheinlich 
in naher Beziehung zu dem obengenannten Serosamuzin. Dem Vorkommen 
der obengenannten durch Essigsii.ure fallbaren Substanzen, des Globulins (RI. 
VALTA) und des Nukleoproteids, in Punktionsflfissigkeiten hat man cine recht 
groBe Bedeutung fUr die Differentialdiagnose zwischen Transsudat und Exsudat 
zuerkannt. Beziiglich derartiger Reaktionen zur Unterscheidung von Trans· 
und Exsudaten vgl. man u. a. M. VILLARET (Journ. de Physiol. et Pathol. generale 
16 und Compt. rend. soc. bioI. 74 und K. HmUMA, Bioch. Zeitschr. 142). 

"Ober .die Relation zwischen Globulin und Serumalbumin sind zahlreiche 
Untersuchungen, von JOACHIM sogar fiber die Relation zwischen "Euglobulin" 
und Gesamtglobulin, ausge£iihrt worden. Irgendwelche sichere und bestimmte 
Schliisse lassen sich jedoch aus diesen Bestimmungen noch nicht ziehen. Die 
Relation schwankt in verschiedenen Fallen bedeutend, scheint aber nach HOFF
MANN und PrGEAND2 in jedem FaIle dieselbe wie in dem Blutserum des frag. 
lichen Individuums zu sein. 

Das spez. Gewicht geht dem Eiweillgehalte ziemlich parallel. Man hat 
auch versucht, das verschiedene spez. Gewicht als Unterscheidungsmerkmal 
zwischen Transsudaten und Exsudaten zu benutzen (REuss) 3, indem namlich 
jene oft ein spez. Gewicht unter 1015-1010 zeigen, wahrend bei diesen das spez. 
Gewicht bis 1018 oder dariiber steigen soIl. Diese Regel trifft allerdings in vielen, 
aber nicht in allen Fallen zu. 

Die Gase der Transsudate bestehen aus Kohlensaure nebst nur kleinen 
Mengen von Stickstoff und hochstens Spuren von Sauerstoff. Die Kohlensaure· 
spannung ist in den Transsudaten groBer ala in dem Blute. Beimengung von 
Eiter setzt den Gehalt an Kohlensaure herab. 

Die Extraktivstoffe sind, wie oben gesagt, dieselben wie in dem Blut· 
plasma. Harnstoff scheint in sehr wechselnder Menge vorzukommen. Zucker 
kommt ebenfalls in den Transsudaten vor. Nach C. HEYLER und O. SCHUMM 
soIl in Stauungstranssudaten der Zuckergehalt oftmals hoher, in entziindlichen, 
speziell tuberkulosen Exsudaten dagegen niedriger als der des Vollblutes sein, 
und auch nach U. FEDREZZONI' soIl im Verhaltnis zum Blute das Exsudat einen 
niedrigeren, das Transsudat dagegen einen hoheren Zuckergehalt haben. Man 
weill aber noch nicht, inwieweit die Reduktionsfahigkeit hier wie in dem Blut· 
serum auch von anderen Stoffen herriihrt. Eine reduzierende, nicht garungs· 
fahige Substanz ist indessen von PrOJURDT in Transsudaten gefunden worden. 
Der Zucker ist meistens Glukose; in mehreren Fallen kommt aber auch Lavulose 
vor5 • Fleischmilchsaure hat man in der Perikardialfliissigkeit yom Ochsen 
gefunden, und Bernsteinsaure ist in einigen Fallen in Hydrozeleflfissigkeiten 
gefunden worden, wahrend man sie in anderen Fallen ganzlich vermiBt hat. 
Leuzin und Tyrosin hat man bei Leberleiden, in eitrigen, in Zersetzung fiber· 
gegangenen Transsudaten und nach der Autolyse gefunden. Unter anderen in 
Transsudaten gefundenen Extraktivstoffen sind zu nennen: Oxyproteinsauren 
(CZERNECKI), Allantoin (MOSCATELLI)6, Harnsaure, Purinbasen, Kreatin, 
Inosit, Brenzkatechin (~), Gallenfarbstoff und Enzyme verschiedener Art. 

Die Untersuchungen iiber die molekularen KonzentrationsverhaItnisse 
haben gezeigt, daB zwischen Exsudaten und Transsudaten keine wesentlichen 

1 HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physioI. Chero.lo; PAIJKULLI. c. 2 JOACHIJ\lI. c.; HOFFMANN, 
Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 16; PrGEAND, vgI. MALyS Jahresb. 16. 3 Deutsch. Arch. f. kIin. 
Med.28. VgI. ferner OTT, Zeitschr. f. Heilk.17. 4 HEYLER und SCHUMM, MALys Jahresber. 43; 
FEDREZZONI ebenda 44. D PICKARDT, BerI. klin. Wochenschr. 1897. V gI. ferner ROTMANN, Miinch. 
med. Wochenschr.1898; NEUBERG und STRAUSS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36; SITTIG, Bioch. 
Zeitschr.21. 6 MOSCATELLI, Zeitschr. f. physio!. Chem. 13; CZERNlIICXI, MALyS Jahresber. 39. 
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und konstanten Untersohiede bestehen. Die osmotisohe Konzentration und 
die Konzentration' der Elektrolyte sind im allgemeinen etwa dieselben wie beim 
Blutserum, wenn man auch bisweilen ziemlich abweichende Werte gefunden hat. 
Die Konzentration der Elektrolyte zeigt nach BODON 1 ebenso wie bei dem Blut
serum viel geringere Schwankungen ala die Gesamtkonzentration. Die titri
metrische Alkaleszenz ist in Trans- und Exsudaten etwa dieselbe und derjenigen 
des Blutserums gleich. Die Ermittlung der HO-Ionenkonzentration hat gezeigt, 
daB die Trans- und Exsudate etwa von derselben wirklichen Alkaleszenz wie 
das Blutserum sind (BODON). 

Aus dem oben Mitgeteilten folgt, daB auBer einem verschiedenen Gehalte 
an Formelementen ein verschiedener Gehalt an EiweiB den wesentlichsten, bis
her bekannten chemischen Unterschied in der Zusammensetzung der verschie
denen Trans- und Exsudate darstellt. Aus dem Gruilde sind auch die quanti
tativen chemischen Analysen hauptsii.chlich insoferne von Interesse, als sie auf 
den Eiwei13gehalt bezug nehmen, und dies ist auch der Grund, warum in der 
Folge beziiglich der quantitativen Zusammensetzung das Hauptgewioht auf den 
Eiwei13gehalt gelegt wird. 

PerikardiaHliissigkeit. Die Menge dieser Fliissigkeit ist auoh unter physio
logischen Verhii.ltnissen so groB, daB man von Hingerichteten eine fiir die chemisohe 
Untersuohung geniigende Menge derselben hat erhalten konnen. Diese Fliissig
keit ist zitronengelb, etwas klebrig und liefert angeblich mehr Faserstoff als 
andere Transsudate. Der Gehalt an festen Stoffen war in den von v. GORUP
BESANEZ, WACHSMUTH und HOPPE-SEYLER 2 ausgefiihrten Analysen 37,5 bis 
44,9%0 und der Gehalt an Eiwei13 22,8-24,7%0. In einer von HAMMARSTEN 
unternommenen Analyse einer frischen Perikardialfliissigkeit von einem hin
gerichteten jungen Manne war die Zusammensetzung folgende, auf 1000 Ge
wichtstelle berechnet: 

Wasser ... 
Feste Stoffe. 

960,85 
39,15 

EiweiB ... 28,60 Globulin {
Fibrin . 

Albumin 
Losliche Salze 8,60 

0,31 
5,95 

22,34 

Unliisliche Salze 0 15 } 
Extraktivstofie • 2:00 NaCl. 7,28 

Fast dieselbe Zusammensetzung hatten die von FRIEND 3 analysierten Peri
kardialfliissigkeiten von Pferden, mit der Ausnahme jedoch, daB diese Fliissig
keiten relativ reioher an Globulin waren. Die gewohnliche Angabe, daB die Peri
kardialfliissigkeit reicher an Fibrinogen als andere Transsudate ist, diirfte kaum 
geniigend begriindet scin. In einem Falle von Chyloperikardium, bei welohem 
es wahrscheinlioh um Berstung eines ChylusgefaBes oder um einen kapillaren 
Austritt von Chylus infolge von Stauung sioh handelte, enthielt die von RASE
BROEK" analysierte Fliissigkeit in 1000 Tellen 103,61 feste Stofie, 73,79 Albumin
stoffe, 10,77 Fett, 3,34 Cholesterin, 1,77 Lezithin und 9,34 SaIze. 

Die Pleuralliissigkeit kommt unter physiologischen VerhaItnissen in so ge
ringer Menge vor, daB man eine chemisohe Analyse derselben noch nioht hat 
ausfiihren konnen. Unter pathologisohen Verhaltnissen kann diese Fliissigkeit 
eine sehr weohselnde Beschaffenheit zeigen. In einigen Fallen ist sie fast ganz 
seros, in anderen wieder serofibrinos und in anderen endlich eitrig. In Uber
einstimmung hiermit schwanken auch das spezifische Gewicht und die Eigen
sohaften im iibrigen. 1st ein eitriges Exsudat langere Zeit in der PleurahOhle 

1 PFLUGERS Arch. 104, wo man auch die Literaturhinweiaungen findet. B v. GORUP
BEsANEz, Lehrb. d. physiol. Chem. 4. Aufl., S. 401; WACHSMUTH, VmCHOws Arch. 7; HOPPE
SEYLER, Physiol. Chem. S. 605. 3 HA.LI.mURTON, Text-Book of chem. Physiol. usw. London 
1891, S. 347. 'Zeitschr. f. physiol. Chem. 12. 
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eingeschlossen gewesen, so kann eine mehr oder weniger vollstandige Mazeration 
und Auflosung der Eiterkorperchen stattgefunden haben. Die entleerte, gelblich-
1;>raune oder griinliche Fliissigkeit kann dann ebenso reich an festen Stoffen als 
das Blutserum sein, und bei Zusatz von Essigsaure kann man einen reichlichen. 
grobflockigen, in iiberschiissiger Essigsaure sehr schwer loslichen Niederschlag 
von einem Nukleoproteid (dem Pyin alterer Autoren) erhalten. 

Hinsichtlich der quantitativen Zusammensetzung der Pleurafliissigkeiten 
unter pathologischen Verhaltnissen liegen zahlreiche Analysen von mehreren 
Forschem 1 vor. Aus diesen Analysen geht hervor, daB bei Hydrothorax das 
spez. Gewicht niedriger und der Gehalt an EiweiB geringer als bei Pleuritis ist. 
1m ersteren FaIle ist das spez. Gewicht meistens niedriger ala 1015 und der Ge
halt an Eiwei~ 10-30%0. Bei akuter Pleuritis ist das spez. Gewicht meistens 
hOher als 1020, und der Gehalt an EiweiB betragt 30-65%0. Der Gehalt an 
Fibrinogen, welcher beim Hydrothorax meistens kaum 0,1 %0 betragt, kann bei 
Pleuritis mehr ala 1 %0 betragen. Bei Pleuritis mit reichlicher Eiteransammlung 
kann das spez. Gewicht nach den Beobachtungen des Verf. sogar auf 1030 steigen. 
Der Gehalt an festen Stoffen ist oft 60-70%0' kann aber auch 90--100%0 be
tragen (HAMMARSTEN). Mukoide Substanzen sind von PAIJKULL auch in Pleura
fliissigkeiten nachgewiesen worden. Auch FaIle von chyloser Pleuritis sind be
kannt; in einem solchen FaIle fand MEHU:I bis zu 17,93 %0 Fett und Cholesterin 
in der Fliissigkeit. 

Die Menge der Peritonealfiiissigkeit ist unter physiologischen Verhaltnissen 
sehr gering. Die Untersuchungen beziehen sich nur auf die Fliissigkeit unter 
krankhaften Verhaltnissen (Aszitesfliissigkeit). Diese kann hinsichtlich ihrer 
Farbe, Durchsichtigkeit und Konsistenz groBe Schwankungen darbieten. 

Bei kachektischen Zustanden oder hydramischer Blutbeschaffenheit ist die 
Fliissigkeit wenig gefarbt, miIchig opaleszierend, wasserdiinn, nicht spontan 
gerinnend, von sehr niedrigem spez. Gewicht, 1006-1010-1015, und fast frei 
von Formelementen. Auch bei Portalatase oder allgemeiner venoser Stase hat 
die Aszitesfliissigkeit ein niedriges spez. Gewicht· und gewohnlich weniger ala 
20%0 EiweiB, wenn auch in einzelnen Fallen der EiweiBgehalt auf 35%0 steigen 
kann. Bei karzinomatoser Peritonitis kann die Fliissigkeit durch Reichtum an 
Formelementen verschiedener Art ein triibes, schmutzig-grauliches Aussehen 
erhalten. Das spez. Gewicht ist dann hoher, der Gehalt an festen Stoffen groBer 
und die Fliissigkeit gerinnt oft spolltan. Bei entziindlichen Prozessen ist sie 
stroh- oder zitronengelb, von Leukozyten nebst roten Blutkorperchen etwas 
triibe oder rotlich und bei groBerem Reichtum an ersteren mehr eiterahnlich. 
Sie gerinnt spontan und kann verhaltnismaBig reich an festen Stoffen sein. Sie 
enthalt regelmaBig 30%0 EiweiB oder dariiber (wenn auch Ausnahmefalle mit 
niedrigerem EiweiBgehalt vorkommen) und sie kann ein spez. Gewicht von 1,030 
oder mehr haben. Durch Berstung eines ChylusgefaBes kann die Aszitesfliissig
keit reich an sehr fein emulgiertem Fett werden (chyloser Aszites). In solchell., 
Fallen hat man in der Aszitesfliissigkeit 3,86-10,30%0 (GumOCHET, HAy}3 
oder sogar 17-43%0 Fett (MrNKOWSKI) gefunden. 

Auch ohne Gegenwart von viel Fett kann eine Aszitesfliissigkeit, wie GROSS 
ala erster gezeigt hat, ein chyloses Aussehen haben ("pseudochylose" Ergiisse). 
Auch andere Transsudate konnen pseudochylOs sein. Die Ursache hierzu kennt 
man, trotz Untersuchungen von mehreren Forschern, wie GROSS, BERNERT, 

1 Man vgl. die Arbeiten von MEHU, RUNEBERG, F. HOFFMANN, REUSS, welche a.lIe von 
BERNHEIM in seinem Aufsatze in VIRCHOWS Arch. 131, S. 274 zitiert sind. Vgl. ferner 
PAIJKULL 1. c. und HALLIBURTON, Text-Book, S. 346; JOACHIM 1. c. 2 Arch. gen. de med. 
1886, 2. Zit. nach MAr,YS Jahresb. 18; vgl. auch G. PATEIN, MALYS Jahresber. 47, S.387. 
8 GUINOCHET, vgl. STRAUSS, Arch. de physiol. 18 und MALYS Jahresb. 16, S. 475. 
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MOSSE, STRAUSS noch nicht ganz genau; es sprechen aber mehrere Beobachtungen 
dafiir, daB sie in irgendeiner Beziehung zu dem Lipoidgehalte steht. In einem 
von H. WOLFF untersuchten FaIle handelte es sich urn Cholesterinolsaureester~ 
welcher von dem Euglobulin chemisch gebunden oder molekular an dasselbe an
gelagert war. Nach den neuesten Untersuchungen eines pseudochylosen Pleura
exsudates von G. GRUND und H. JASTROWITZ 1 riihrt das Aussehen derartiger 
Ergiisse wahrscheinlich von Proteinsuspensionen her, und zwar iiberwiegend von 
Globulinen, die in physikalischer Verbindung mit Lipoiden sich vorlinden. 

Durch Beimengung von Fliissigkeit aus einem Ovarialkystome kann eine
Aszitesfliissigkeit bisweilen pseudomuzinhaltig werden (vgl. Kapitel 13). Es. 
gibt jedoch auch andere FaIle, in welchen in Aszitesfliissigkeiten Mukoide vor
kommen konnen, die man, nach der Entfernung des EiweiBes durch Koagulation 
in der Siedehitze, aus dem Filtrate mit Alkohol fallen kann. Solche Mukoide, 
welche nach dem Sieden mit Sauren reichlich reduzierende Substanz liefern,. 
sind vom Verl. bei tuberkuloser Peritonitis und bei Cirrhosis hepatis syphilitic a 
auch bei Mannern gefunden worden. Nach den Untersuchungen von PAIJKULL 
scheinen sie oft, vielleicht regelmaBig, in den Aszitesfliissigkeiten. vorzukommen. 

Da der Gehalt an EiweiB in Aszitesfliissigkeiten von denselben Umstanden 
wie in anderen Trans- und Exsudaten abhangig ist, diirfte es geniigend sein~ 
als Beispiel folgende, der Abhandlung von BERNHEIM2 entlehnte Zusammen
stellung mitzuteilen. Die Zahlen beziehen sich auf 1000 Teile Fliissigkeit: 

Maximum Minimum Mittel 
Cirrhosis hepatis . . . . . . . . . 34,50 5,60 9,69-21,06· 
Morbus Brightii . . . . . . . . . 16,1l 10,10 5,60-10,36 
Peritonit. tuberculos. und idiopathic. . 55,80 18,72 30,70-37,95 
Peritonit. carcinomatos. . . . . .. . 54,20 27,00 35,10-38,96 
JOACHIM fand in der Zirrhose die hiichsten relativen Globulinwerte und die niedrigstefr. 

Albuminwerte; beim Karzinom dagegen die niedrigsten Globulin- und die hochsten Albumin
werte. Zwischen der Zirrhose und dem Karzinom standen die Werte bei kardialer Stauung. 

In Aszitesfiiissigkeiten hat man Harnstoff, bisweilen nur in Spuren, bisweilen in. 
graBerer Menge (4%0 bei Albuminurie), ferner Harnsaure, Allantoin bei Leberzirrhose· 
(MOSCATELLI), Xanthin, Kreatin, Cholesterin, Zucker, diastatische und proteo
lytische Enzyme, nach HAMBURGER 3 auch eine Lipase gefunden. 

Hydrozele- und Spermatozelefliissigkeiten. Diese Fliissigkeiten unterscheiden 
sich in verschiedener Hinsicht wesentlich voneinander': Die Hydrozelefliisf\ig
keiten sind regelmaBig gefarbt, heller oder dunkler gelb, bisweilen braunlich 
mit einem Stich ins Griinliche. Sie haben ein verhaltnismaBig hohes spez. Ge
wicht, 1,016--1,026, mit einem wechselnden, aber im allgemeinen verhaltnis
maBig hohen Gehalt an festen Stoffen, im Mittel 60 %0' Sie gerinnen bisweilen 
spontan, bisweilen erst nach Zusatz von Fibrinferment oder Blut. In einzelnen 
Fallen sind sie iiberhaupt nicht gerinnbar. Als Formbestandteile enthalten sie 
hauptsachlich Leukozyten. Bisweilen enthalten sie auch eine kleinere oder' 
groBere Menge von Cholesterinkristallen. 

Die Spermatozelefliissigkeiten dagegen sind in der Regel farblos,. 
diinnfliissig, triibe, wie ein mit Milch vermischtes Wasser. Bisweilen reagieren 
sie schwach sauer. Sie haben ein niedriges spez. Gewicht, 1,006 it 1,0lO, einen nur' 
geringen Gehalt an festen Stoffen - im Mittel etwa 13 %0 - und gerinnen weder 
spontan noch nach Zusatz von Blut. Sie sind in der Regel arm an EiweiB 
und enthalten als Formbestandteile Spermatozoen, Zelldetritus und 

1 GROSS, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 44; BERNERT ebenda 49; MossE, LEYDEN-Festschr. 
1901; STRAUSS, zit. nach Bioch. Zentralbl. 1, S. 437; WOLFF, HOFMEISTERS Beitrage II; GRUND' 
und JASTROWITZ, Zeitschr. f. kIin. Med. 100. 2 1. C. Da es nicht gestattet iat, aus den von 
B. angefiihrten, von verschiedenen Forschern erha.ltenen Mittelzahlen neue Mittelzahlen zu 
ziehen, habe ich hier die Ma.xima und Minima der Mittelzahlen BERNHEIMS angefiihrt .. 
3 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1900, S. 433. 
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Fettkornchen. Um die ungleiche Zusammensetzung dieser zwei Arlen von 
Fliissigkeiten zu zeigen, werden hier die Mittelzahlen (auf 1000 Teile Fliissig
keit berechnet) der von HAMMARSTEN 1 ausgefiihrtenAnalysen von 17 Hydrozele
und 4 Spermatozelefliissigkeiten mitgeteilt. 

Wasser ... 
Feste Stoffe . 
Fibrin .... 
Globulin 
Serumalbumin . . 
.!therextraktstoffe 
Losliche Salze . . 
Unlosliche Salze . 

Hydrozele 
938,85 

61,15 
0,59 

13,25 
35,94 
4,02 } 
8,60 
0,66 

Spermatozele 
987,83 

12,17 

0,59 
1,82 

10,76 

In den Hydrozelefliissigkeiten sind Spuren von Harnstoff und einer reduzierenden 
Substanz, in einigen Fallen auch Bernsteinsa.ure und Inosit gefunden worden. Eine 
Hydrozelefliissigkeit kann bisweilen a.uch, nach einer Angabe von DEVILLARD 2, Pa.ralbumin 
oder Metalbumin (1) enthalten. Auch Fiille von chyloser Hydrozelefliissigkeit sind bekannt. 

Zerebrospinalfliissigkeit. Diese Fliissigkeit ist diinnfliissig, wasserhell, von 
niedrigem spez. Gewicht, das zwischen 1,004 und 1,008 wechseln kann. Dem
entsprechend wechselt auch, namentlich unter verschiedenen pathologischen 
Zustanden, der Gehalt an festen Stoffen von 8-12%0' Der Gehalt an Eiweill, 
der ebenfalls stark wechseln kann, ist regelmaBig sehrklein und scheint unter 
normalen Verhaltnissen etwa 0,1--0,2%0 zu betragen. In der ganz frischen 
Fliissigkeit von normalen Kalbern fand NAWRATZKI 3 als Mittel 0,22%0' Nach 
A. BISGAARD' liegt der physiologische Grenzwert ffir den Gesamtstickstoff 
der Spinalfliissigkeit beirn Menschen zwischen 0,1 und 0,25%0' und der Gehalt 
an EiweiBstickstoff kann zu 10---20% davon angeschlagen werden. Die Natur 
des EiweiBes ist noch nicht ganz sicher erforscht, daB es aber jedenfalls zum 
Teil aus Globulin besteht, ist sicher. Das von HALLIBURTON behauptete Vor
kommen von Albumose ist dagegen umstritten 5 . Bei allgemeiner Paralyse 
solI die Fliissigkeit nach HAIJJBURTON und MOTT 6 ein Nukleoproteid ent
halten. Harnstoff hat man fast regelmaBig, aber in sehr wechselnder Menge 
gefunden. G. E. CULLEN und A. W. ELLIS fanden etwa dieselben Mengen wie 
im Elute, namlich 0,22--0,46, als Mittel rund 0,29% 0, In Krankheiten hat man 
viel hohere Werte erhalten 7 • Von Kr ea t in (Kreatinin) konnen sehr kleine Mengen 
vorkommen. Cholin solI in Krankheiten, wie bei allgemeiner Paralyse, Gehirn
tumoren, Tabes dorsalis u. a. vorkommen, aber die Angaben hieriiber sind strittig 8. 

Glukose oder jedenfalls eine vergarbare Zuckerart kommt regelmaBig in der 
Zerebrospinalfliissigkeit vor, und ihre Menge entspricht nach N. C. BORBERG 9 

als Mittel 0,65%0 Glukose. Andere Forscher haben indessen andere Werte er
halten und beirn Kaninchen fanden J. DE HAAN und S. V. CREFELD 10 Zahlen, die 
zwischen 0,2 und 2 %0 schwankten. Die Menge scheint aber irnmer kleiner als 
in dem entsprechenden Blutplasma zu sein. Milchsaure hat man in vielen 
pathologischen Fallen gefunden, und unter den Enzymen sind zu nennen: 
Lipase, diastatisches Enzym (unter normalen Verhaltnissen hochstens in sehr 
kleinen Mengen), Thrombin, Katalase und Oxydase. Proteolytische Enzyme 
scheinen irn allgemeinen zu fehlen. M. LOEPERll und Mitarbeiter glauben jedoch 
ein pepsinahnliches Enzym nachgewiesen zu haben. Die Menge des NaCI ist 

1 Upsala Lakaref. Forh.14undMALys Jahresb. 8, S. 347. 2 Bull. soc. chim.42, S.617. 
3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 23 (altere Literatur). 4 Bioch. Zeitschr. 58. 6 HALLIllURTON, 
Text-Book, S. 355-361; PANZER, Wien. kIin. Wochenschrift 1899; SALKOWSKI, JAFFE-Fest
schrift S. 265. 6 Phil. Transact. Roy. Soc. London, Ser. B, Vol. 191. 7 CULLEN und ELLIS, 
Journ. of bioI. Chern. 20; vgI. auch FRENKEL-HEIDEN, Bioch. Zeitschr. 2. 8 VgI. HALLI
BURTON und MOTT I. c. und R. V. STANFORD, Zeitschr. f. physioI. Chern. 86, S.230 (Literatur). 
9 Zeitschr. f. Neurol. 32, zitiert nach MALyS Jahresber. 47. 10 Bioch. Zeitschr. 123. 11 Compt. 
rend. soc. bioI. 84. 
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regelmaBig viel groBer als die des KCI, 6-70/00 NaCI gegen etwa 0,4%0 KCI, 
und die in verschiedenen Fallen wechselnde Relation zwischen Kalium und 
Natrium steht nach SALKOWSKI1 wahrscheinlich in Beziehung zu .der Ab- bzw. 
Anwesenheit von Fieber bei der. Entstehung des Exsudates. Der Gehalt an 
Kalium ist namlich hoch in den akuten und niedrig in den chronischen Fallen: 
Nach A. LANDAU und H. HALPERN2 scheint auch ein gewisser Antagonismus 
zwischen Stickstoff und Chlornatrium zu bestehen, indem namlich die hochsten 
Werte fiir den ersteren, den niedrigsten fiir das letztere entsprechen. Der Gehalt 
an Kalzium scheint regelmaBig niedriger als in dem entsprechenden Serum zu 
sein. Die Reaktion der Fliissigkeit beim Menschen hat CLOTH. MEIER3 gleich 
PH = 7,40 gefunden. Nach CAVAZZANI 4, welcher besonders eingehend die Zerebro
spinalfliissigkeit von Hunden studiert hat, ist die Alkaleszenz derselben be
deutend geringer als die des Blutes und von der letzteren unabhangig. Aus diesen 
und mehreren anderen Grunden zieht CAVAZZANI den SchluB, daB die Zerebro
spinalfliissigkeit durch einen echten Sekretionsvorgang entsteht. fiber die Se
kretion der Zerebrospinalfliissigkeit und die Wirkung verschiedener Stoffe auf 
dieselbe haben W. E. DIXON und HALLIBURTON 5 besondere Untersuchungen 
ausgefiihrt. Beziiglich der Frage, inwieweit bei der Bildung der Fliissigkeit 
Sekretions- und Filtrationsprozesse beteiligt sind, differieren auch hier die An-
sichten recht bedeutend. . 

Die meisten Untersuchungen iiber die Zerebrospinalfliissigkeit gelten ihrer Beschaffen
heit und Zusammensetzung in verschiOOenen Krankheiten. Beziiglich dieser Verhii.ltnisse wie 
des diagnostischen Wertes der Goldsol- und anderer Untersuchungsmethoden wird auf Hand
biicher der praktischen Medizin hingewiesen. 

Eine groBe Anzahl von Untersuchungen iiber Zerebrospinalfliissigkeit beziehen sich 
auf die von Leichen erhaltene Fliissigkeit, und mit Riicksicht darauf ist daran zu erinnern, 
daB diese Fliissigkeit nach dem Tode rasch verandert wird und daB die erhaltenen Resultate 
demnach nicht ohne weiteres auf die Fliissigkeit wahrend des Lebens iibertragbar sind. 

Hautblasenfiiissigkeit. Der Inhalt der Brand- und Vesikatorblasen und der 
Blasen der Pemphigus chronicus ist im allgemeinen eine an festen Stoffen 
und EiweiB (40-65%0) reiche Fliissigkeit. Besonders gilt dies oft von dem In
halte der Vesikatorblasen. In der Fliissigkeit einer Brandblase fand K. MORNER 6 

50,31 %0 EiweiB, darunter 13,59%0' Globulin und 0,11 %0 Fibrin. Die Fliissig
keit enthielt eine Kupferoxyd reduzierende Substanz, aber kein Brenzkatechin. 
Die Fliissigkeit des Pemphigus soll alkalisch reagieren. Ein von LrEBLEIN 7 

untersuchtes, aseptisch aufgesammeltes Wundsekret war eine alkalisch reagierende 
Fliissigkeit von geringerem EiweiBgehalt als das Blutserum. Sie setzte nur selten 
Blutgerinnsel ab und enthielt nur anfangs oder als V orlaufer der AbszeBbildung 
Albumosen. Mit zunehmender Wundheilung anderte sich die Relation zwischen 
Globulin und Albumin, und schon am dritten Tage der Wundheilung betrug der 
Albumingehalt mindestens 9/10 des gesamten EiweiBes. 

Anasarkafliissigkeit. Diese ist in der Regel sehr arm an festen Stoffen, 
rein seros, d. h. nicht fibrinogenhaltig, von dem spez. Gewichte 1,005-1,013. 
Der Gehalt an EiweiB ist in den meisten Fallen geringer als 10%0,1-8%0 (HOFF
MANN), und ein EiweiBgehalt von weniger als 10/ 00 soli auf schwere Nierenaffek
tionen, meist mit amyloider Degeneration, hinweisen (HOFFMANN) 8. Die Ana
sarkafliissigkeit soll regelmaBig Harnstoff, 1-2%0' und auch Zucker ent
halten. 

Den eiweiBarmen Transsudaten verwandt ist die Fliissigkeit der Echinokokkus
zystensacke, welche diinnfliissig, farblos und vom spez. Gewichte 1,005-1,015 ist. Die 
Menge der festen Stoffe ist 14-20%0' Die chemischen Bestandteile sind angeblich Zucker, 

1 JAFFE-Festschr. 1. c. 2 Bioch. Zeitschr. 9. 3 Bioch. Zeitschr. 10. 4 Vg1. MALyS 
Jahresb. 22, S.346 und Zentralbl. f. Physio1. 15, S. 216. 5 Journ. of Physiol. 47. 6 Skand. 
Arch. f. Physiol. Ii. 7 Habilit.-Schrift Prag 1902. Druck von H. Laupp, Tiibingen. 8 Deutsch. 
Arch. f. klin. Moo. 44. 
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der indeasen fehlen kann, Glykogen, Inosit, Betain, Spuren von Harnstoff, Kreatin. 
Bernsteinsii.ure, Milchsaure nnd SaIze, 8,3-9,7%0' Von EiweiB finden sich nur Spuren, 
es sei denn, daB eine entziindliche Reizung stattgefunden Mtte. In dem letztgenannten 
Faile hat man bis zu 7%0 EiweiB gefunden. 

Synovia und Sehnenscheidenfitlssigkeit. Die Synovia ist wohl kein Trans
sudat; sie wird aber oft als Anhang zu den Transsudaten abgehandelt. 

Die Synovia ist eine gegen Lackmus alkalische, klebrige, fadenziehende, 
gelbliche, von Zellkernen und Uberbleibseln von zerfallenen Zellen getriibte, 
aber auch bisweiIen klare Fliissigkeit. Sie enthalt auBer EiweiB und Salzen auch 
eine Muzinsubstanz, das Synoviamuzin (v. HOLST) 1. In pathologischer Synovia 
fand IiAMMARSTEN eine muzinahnliche Substanz, die indessen kein Muzin war. 
Sie verhielt sich ahnlich wie ein Nukleoalbumin oder ein Nukleoproteid und gab 
beirn Sieden mit Saure keine reduzierende Substanz. Auch SALKOWSKI2 fand 
in pathologischer Synovia eine muzinahnliche Substanz, welche indessen weder 
Muzin noch Nukleoalbumin war. Er nannte diese Substanz "Synovin". 

Die Zusammensetzung der Synovia ist nicht konstant, sondern wechselt 
je nach Ruhe und Bewegung. 1m letzteren Falle ist ihre Menge geringer und ihr 
Gehalt an dem muzinahnlichen Stoffe, an EiweiB und Extraktivstoffen grOBer. 
wahrend der Gehalt an Salzen vermindert ist. Dieses Verhalten wird aus den 
folgenden, von FRERICHS 3 ausgefiihrten Analysen ersichtlich. Die Zahlen be
ziehen sich auf 1000 TeiIe. 

I. Synovia eines im Stall II. Synovia eines. auf die 
gemasteten Ochsen Weide getriebenen Ochsen 

Wasser. . . . . . . . . . . 969,9 948,5 
Feste Stoffe ........ 30,1 51,5 
Muzina.hnlicher Stoff. . . . . 2,4 5,6 
Albumin nnd Extraktivstoffe . 15,7 35,1 
Fett . . . . . . . . . . . . 0,6 0,7 
SaIze. . . . . . . . . . . . 11,3 9,9 

Die Synovia Neugeborener soll mit der von ruhenden Tieren iibereinstirnmen. 
Die Fliissigkeit der Bursae mucosae wie auch die der Sehnenscheiden soll in 
qualitativer Hinsicht der Synovia ahnlich sein. 

III. Der Eiter. 
Der Eiter ist eine gelbgraue oder gelbgriine, rahmahnliche Masse von 

schwachem Geruch und einem faden, siiBlichen Geschmack. Er besteht aus 
einer Fliissigkeit, dem Eiterserum, und den in ihr aufgeschwemmten festen Par
tikelchen, den Eiterzellen. Die Menge dieser Zellen schwankt so bedeutend, daB 
der Eiter das eine Mal diinnfliissig, das andere Mal dagegen so dick ist, daB kaum 
ein Tropfen Serum erhalten werden kann. Diesem Verhalten entsprechend 
schwankt auch das spez. Gewicht sehr, zwischen 1,020 und 1,040, ist aber ge
wohnlich 1,031-1,033. Die Reaktion des frischen Eiters ist regelmaBig alkalisch, 
kann aber durch Zersetzung unter Bildung von freien Fettsauren, Glyzerin
phosphorsaure und auch Milchsaure, neutral oder sauer werden. 

Bei der chemischen Untersuchung des Eiters miissen das Eiterserum und 
die Eiterkorperchen gesondert analysiert werden. 

Das Eiterserum. Der Eiter gerinnt wooer spontan noch nach Zusatz von 
defibriniertem Blut. Die Fliissigkeit, in welcher die Eiterkorperchen aufge
schwemmt sind, ist also nicht mit dem Plasma, sondern eher mit dem Serum 
zu vergleichen. Das Eiterserum ist blaBgelb, gelblich-griin oder braunlich-gelb 
und reagiert gegen Lackmus alkalisch. Es enthalt hauptsachlich dieselben Be
standteile wie das Blutserum, daneben aber bisweiIen, wenn namlich der Eiter 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 43. 2 HAMMA:RSTEN, MALYS Jahresb. 12; SALKOWSKI, 
VIRCHOWS Arch. 131. 3 WAGNERS Handworterb. 3, Abt. 1, S. 463. 
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langere Zeit in dem Korper verweilt hat, ein wie es scheint durch Mazeration 
oder Autolyse der Eiterzellen aus der hyalinen ,Substanz derselben entstandenes 
Nukleoproteid, welches von Essigsaure gefallt und von iiberschiissiger Saure 
nur sehr schwer gelOst wird (Pyin alterer Autoren). Das Eiterserum enthalt 
ferner, wenigstens in mehreren Fallen, auffallenderweise kein Fibrinferment. 
In den Analysen HOPPE-SEYLERS 1 enthielt das Eiterserum in lOOO Teilen: 

I II 
Wasser. • . 913,7 905,65 
Feste Stoffe. 86,3 94,35 
EiweiBstoffe 63,23 77,21 
Lezithin . . 1,50 0,56 
Fett . . . . 0,26 0,29 
Cholesterin . . . . . 0,53 0,87 
Alkoholerlraktstoffe . 1,52 0,73 
Wassererlraktstoffe . 11,53 6,92 
Anorganische Stoffe . 7,73 7,77 

Die Asche. des Eiterserums hatte folgende Zusammensetzung, auf 1000 Teile Serum 
Iberechnet: 

I II 
NaCl . . 5,22 5,39 
Na2SO, . 0,40 0,31 
Na2HPO, 0,98 0,46 
Nal C03 • 0,49 1,13 
Ca3(PO,). 0,49 0,31 
Mg3(pO,). • . . . . . 0,19 0,12 
PO, (zu viel gefunden) 0,05 

Die Eiterkorperchen betrachtet man als ausgewanderte Leukozyten, und 
ihre chemische Beschaffenheit ist damit auch in der Hauptsache angegeben. 
Als mehr zufaIIige Formelemente des Eiters sind Molekularkornchen, Fettkiigel
<lhen und rote Blutkorperchen anzusehen. 

Die Eiterzellen konnen von dem Serum durch Zentrifugieren oder Dekan
tation, direkt oder nach Verdiinnung mit einer Losung von Glaubersalz in Wasser 
{I Vol. gesattigter GlaubersalzlOsung und 9 Vol. Wasser), getrennt und dann 
mit derselben Losung in analoger Weise wie die Blutkorperchen gewaschen 
werden. 

Die Hauptbestandteile der Eiterkorperchen sind EiweiBstoffe, unter denen 
.ein in Wasser unlosliches Nukleoproteid, welches mit KochsalzlOsung von 
lO% zu einer zahen, schleimigen Masse aufquillt, in groBter Menge vorzukommen 
.scheint. Diese Proteidsubstanz, welche auch in verdiinntem Alkali sich lOst, 
davon aber rasch verandert wird, nennt man die hyaline Substanz ROVIDAS 
und von ihr riihrt die Eigenschaft des Eiters, von einer Kochsalzlosung in eine 
schleimahnliche Masse umgewandelt zu werden, her. AuBer dieser Substanz, 
:zu welcher das von F. STRADA 2 untersuchte Nukleoptoteid der Eiterzellen in 
naher Beziehung zu stehen scheint, hat man auch in den Eiterzellen gefunden: 
.ein bei 48-49° C gerinnendes Globulin, ferner Serumglobulin (1), Serum
.albumin, eine dem geronnenen EiweiBe nahestehende Subtanz (MIESCHER) 
und endlich auch Pepton oder Albumose (HOFMEISTER) 3. Auffallenderweise 
hat man in den Eiterzellen kein Nukleohiston oder Riston nachweisen konnen, 
trotzdem Riston in den Zellen der Lymphdriisen vorkommt. 

AuBer dem EiweiBe sind in dem Protoplasma der Eiterzellen auch Lezithin, 
{Jholesterin, Glukothionsaure, Purinbasen, Fett und Seifen gefunden 
worden. AlsZersetzungsprodukt einer protagonahnlichen Substanz (vgl. Kapitel12) 
fand HOPPE-SEYLER im Eiter Zerebrin. KOSSEL und FREYTAG' haben aus 

1 Med.-chem. Unters. S. 490. 2 Bioch. Zeitschr. 16. 3 MmSCHER in HOPPE-SEYLER, 
Med.-chem. Unters. S. 441; CR. PONS, MALYS Jahresb. 3&, S. 818; HOFMEISTER, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 4. 'Ebenda 17, S. 452. 
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Eiter zwei andere, zu der Zerebringruppe (vgl. Kapitel 12) gehOrende Stoffe, 
das Pyosin und das Pyogenin isoliert. Glykogen soIl nach HOPPE·SEYLER1 

nur in der lebenden, kontraktilen, weillen Blutzelle, nicht aber in den toten Eiter
korperchen vorkommen. Mehrere andere Forscher haben indessen auch im Eiter 
Glykogen gefunden. 

Hinsichtlich des Vorkommens von Enzymen in den Eiterzellen ist es .be
sonders bemerkenswert, daB man in denselben weder Thrombin noch Prothrombin 
gefunden hat, trotzdem diese Stoffe nach einer recht verbreiteten Ansicht aus 
den Leukozyten stammen und auch aus den Thymusleukozyten erhaltlich sind. 
Von groBem Interesse ist ferner das Vorkommen in den Eiterzellen, auBer von 
Katalase und Peroxydase, von proteolytischem Enzym, welches nicht nur fiir 
die intrazellulare Verdauung und den Gehalt der Eiterzellen an Albumose, son
dern auch fiir die wsung der Fibringerinnseln und pneumoruschen Infiltrationen 
von groBer Bedeutung ist (F. MULLER, O. SIMON) 2. Eine Lipase soIl nach FlEs
SINGER und MARIE auch in dem Eiter vorkommen konnen. 

Die Mineralstoffe der Eiterkorperchen sind Kalium, Natrium, Kalzium, 
Magnesium und Eisen. Ein Teil des Alkalis findet sich als Chloride, der Rest, 
wie die Hauptmenge der iibrigen Basen, als Phosphate. 

Die quantitative Zusammensetzung der Eiterzellen war in den Ana
lysen HOPPE-SEYLERS die unten folgende. Samtliche Zahlen beziehen sich auf 
1000 Teile Trockensubstanz. Auch die Zahlen fiir die Mineralstoffe sind auf 
1000 Teile Trockensubstanz berechnet. 

I 
EiweiBstoffe. .. • 137,62 } 
Nuklein. . . .. . 342,57 685,85 
UnlOsliche Stoffe . 205,66 
Lezithin . . . .. } 143,83 
Fett ..... . 
Cholesterin . . . 74,0 
Zerebrin. . . . . 51,99 } 
Erlraktivstoffe . 44,33 

II 

673,69 

75,64 
75,00 
72,83 

102,84 

Mineralstoffe 
NaCl. .. 4,34 
CaS(P04)Z . . 2,05 
Mg3(P04)%. . 1,13 
FeP04 ••• 1,06 
P04 .... 9,16 
No. ....• 0,68 
K . . . Spuren (?) 

MmSCHER hat dagegen andere Zahlen fiir die Alkaliverbindungen gefunden. Er fand 
nii.mlich: Kaliumphosphat 12, Natriumphosphat 6,1, Erdphosphate und Eisenphosphat 4,2, 
Chlornatrium 1,4 und Phosphorsaure in organischer Verbindung 3,14-2,03%0. 

In langere Zeit in Kongestionsabszessen stagniertem Eiter hat man Pepton 
(Albumose), Leuzin und Tyrosin, freie fette Sauren und fliichtige Fett
sauren, wie Ameisensaure, Buttersaure und Valeriansaure gefunden. 1m Eiter 
sind femer Harnstoff, Traubenzucker (bei Diabetes), Gallenfarbstoffe 
und Gallensauren (bei katarrhalem Ikterus) gefunden worden. 

Als mehr spezifische, aber nicht konst&nte Besto.ndteile des Eiters sind folgende Stoffe 
angegeben worden: Pyin, welches ein von Essigsaure fallbares Nukleoproteid zu sein scheint, 
und ferner Pyinsaure und Chlorrhodinsaure, welche jOOoch als gar zu wenig studierte 
Stoffe hier nicht weiter abgehandelt werden konnen. 

Man hat in mehreren Fallen eine blaue, seltener eine griine Farbe des Eiters beoba.chtet. 
Dies riihrt von der Gegenwart von Mikroorganismen (Bacillus pyocyo.neus) her. Aus solchem 
Eiter ho.ben FORDOS und LUCKE teils einen kristallisierenden blo.uen Farbstoff, Pyozyanin, 
und teils einen gelben, Pyoxanthose, isoliert. Das in Chloroform 100liche Pyozyanin, 
welches mit Pikrinsaure, Chlorwasserstoffsaure, Goldchlorid u. a. kristallisierende Verbin
dungen gibt, hat nach F. WREDE und E. SmACK3 die Formel C26HuN40Z. Durch Einwirkung 
von Alkali wird es zersetzt und gibt einen neuen, nach Zusatz von Essigsaure auskristalli
sierenden gelben Stoff, welcher anscheinend die Formel C;sHuNzO und das halbe Molekular
gewicht des Pyozyanins hat und deshalb Hemipyozyanin genannt wurde. 

1 HOPPE-SEYLER, Physiol. Chem. S.790. 2 FR. MULLER, Verho.ndl. Nat. Gesellsch. zu 
Basel 1901; 0. SIMON, Deutsch. Arch. f. kIin. Moo. 70. 3 FORD as, Compt. Rend. 01 u. 56; 
LUCKE, Arch. f. klin. Chir. 3; WREDE und STRACK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 140 u. 142. 
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Milz und endokrine Drusen. 
Wie bei der Besprechung der Lymphe erwiihnt wurde, findet ein stetiger 

Austausch von Bestandteilen zwischen den Formelementen der Gewebe und 
der umgebenden Fliissigkeit, eine Aufnahme und eine Abgabe von Stoffen, statt. 
Die an Blut und Lymphe abgegebenen Stoffe sind teils Abfallsprodukte des 
Stoffwechsels in den Zellen, teils sind sie aber durch Synthesen oder in anderer 
Weise gebildete Stoffwechselprodukte, die noch wichtige Aufgaben in dem Orga
nismus zu erfiillen haben. In das Blut iibergegangen und mit diesem weiter
gefiihrt, konnen sie auf die Funktionen anderer Organe kraftig einwirken; und 
in dieser Weise kann zwischen den verschiedenen Organen eine chemische Kor
relation derart stattfinden, daB ein Stoff, welcher ein spezifisches Produkt eines 
Organes, z. B. einer Driise ist, auf die Funktionen eines anderen Organes er
weekend oder regulierend wirken kann. Solchen, in bestimmten Organen ge
bildeten Substanzen, welche die Tatigkeit anderer Organe erweeken oder regn
lieren, hat STARLING den Gruppennamen Hormone (o(!paw = ich erwecke oder 
elTege) gegeben. 

Die Hormone werden besonders in den DrUsen ohne Ausfiihrungsgang ge
bildet. Sie sind den spezifischen Sekretbestandteilen der anderen Driisen analog, 
werden aber nicht nach auBen entleert, sondern gehen direkt oder indirekt (durch 
die Lymphe) in das Blut iiber. Da sie also nicht nach auBen, sondern nach innen 
abgegeben werden, nennt man diese Art von Sekretion eine innere; die DrUsen 
werden "endokrine Driisen" und die Sekretionsprodukte "Inkrete" genannt. 
Nun ist es allerdings so, daB auch sekretorische Driisen in gewohnlichem Sinne, 
wie z. B. die Pankreasdriise, Inkrete produzieren konnen; im allgemeinen be
zeichnet man aber ais "endokrine" nur die Drusen ohne Ausfiihrungsgang. 

Zu den endokrinen Driisen im gewohnlichen Sinne gehoren, auBer den im 
Kapitel 13 zu bespreehenden Geschlechtsdriisen, die Schilddriise, die Neben
schilddriisen, die Nebennieren, die Hypophyse und wahrscheinlich auch die 
Thymus. Ob die Milz auch zu den endokrinen DrUsen gerechnet werden kann, 
ist wohl zweifelhaft; da sie aber in naher Beziehung zu Blut und Lymphe steht, 
wird sie im AnschluB an die beiden vorigen Kapitel zusammen mit Thymus und 
den eigentlichen endokrinen Driisen hier abgehandelt. 

Die MUz. Die Milzpulpe kann nicht ganz von Blut befreit werden. Diejenige 
Masse, welche man von der Milzkapsel und dem Balkengewebe durch Auspressen 
trennen kann, und welche in gewohnlichen Fallen das Material der chemischen 
Untersuchung dargestellt hat, ist auch ein Gemenge von Blut- und Milzbestand
teilen. Aus diesem Grunde sind auch die EiweiBkorper der Milz nicht naher 
bekannt. Als einen wahren Milzbestandteil hat man jedoch in erster Linie ein 
von LEVENE und MANDEL isoliertes Nukleoproteid zu betrachten, welches bei 
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der Hydrolyse besonders viel (25%) Glutaminsaure liefertl. Riston hat man 
in der Milz nicht direkt nachgewiesen; sein Vorkommen hat man aber aus dem 
Grunde anzunehmen, daB T. KRASNOSSELSKy2 aus der Milz Histopepton als 
Sulfat isolieren konnte. Als gewissermaBen spezifische Milzbestandteile be
trachtet man seit alters her eisenhaltige Albuminate und besonders eine, 
in der Siedehitze nicht gerinnende, von Essigsaure fallbare Proteinsubstanz, 
welche beirn Einaschern viel Phosphorsaure und Eisenoxyd liefert. Diese Sub
stanz, welche als ein Nukleoproteid bzw. ein Gemenge von solchen sich ver
haIt, diirfte wohl in der Hauptsache mit den Nukleoproteiden identisch sein, 
welche spatere Forscher wie SATO und CAPEZZUOLIs aus der Milz dargestellt haben. 
Diese N ukleoproteide, welche denaturierte Produkte sind, enthalten Eisen in 
wechselnder Menge und mehr oder weniger fest gebunden. Untersuchungen 
iiber die Nukleinsubstanzen der Milz sind in neuerer Zeit von J. HAGIHARA 4 

ausgefiihrt worden, haben aber zu keinen entscheidenden Resultaten gefiihrt. 
Die Milzpulpe reagiert in frischem Zustande alkalisch, wird aber bald 

sauer, was wenigstens zum Teil von der Entstehung freier Fleischmilchsaure, 
zum Teil auch vielleicht von Glyzerinphosphorsaure herriihrt. AuBer diesen 
:zwei Sauren sind in der Milz auch fliichtige Fettsauren, wie Ameisensaure, 
Essigsaure und Buttersaure, ferner Bernsteinsaure, Neutralfette, Phos
phatide, Cholesterin, Arginin, Spuren von Leuzin, Inosit (in der Ochsen
milz), Scyllit, ein dem Inosit isomerer Stoff (in der Mi.lz der Plagiostomen), 
Glykogen (in der Hundemilz), Harnsaure, Purinbasen und Jekorin (siehe 
Kapitel 8, die Leber) gefunden worden. LEVENE hat in der Milz eine Gluko
thionsaure, d. h. eine der ChondroitinschwefeIsaure in gewissen Hinsichten 
verwandte, mit ihr aber nicht identische Saure, welche mit Orzinsalzsaure eine 
prachtig violette Farbung gibt, nachgewiesen. Diese Glukothionsaure, deren 
einheitliche N atur noch nicht erwiesen worden ist, scheint eines weiteren Studiums 
bediirftig zu sein 5• 

In der Mi1z von Rind und Menschen ha.t R. BUltow6 drei Phosphatide gefunden, welche 
aIle Eisen in orga.nischer Bindung enthalten Bollen. Unter diesen solI eines ein gesittigtes 
Diaminomonophosphatid und die zwei anderen ungesittigte Phosphatide sein. In Anbetracht 
der groBen Schwierigkeiten, mit welchen die Reindarstellung der Phosphatide verkniipft 
ist, kann man aber iiber die Existenz dieser Phosphatide wie auch iiber die eines schwefel. 
ha.ltigen Phosphatides, des Jekorins, das auch in der Milz vorkommen soIl, nichts Sicheres 
aussagen. 

Enzyme. In der Milz finden sich mehrere Enzyme, von denen besonders 
einige von Interesse sind. Zu diesen geh6ren das in der Milz von mehreren Tieren, 
nicht aber beirn Menschen gefundene, harnsaurebildende Enzym, die Xanthin
oxydase (BURIAN), welche die Oxypurine, Hypoxanthin und Xanthin, in Harn
saure iiberfiihrt, und ferner die Desamidierungsenzyme Guanase und Adenase 
(SCHITTENHEI..M, JONES und PARTRIDGE, JONES und WINTERNITZ), von welchen 
das erstere das Guanin in Xanthin und das letztere das Adenin in Hypoxanthin 
iiberfiihrt. Die Guanase kommt jedoch zwar in der Milz von Rind und Pferd, 
nicht aber (JONES) oder nur in geringer Menge (SCHITTENHELM) in der Schweine
milz vor 7• Nukleasen verschiedener Art kommen ebenfalls vor, und auBerdem 
enthaIt die Milz die von HEDIN (und ROWLAND) nachgewiesenen proteolytischen 
Enzyme, Lienasen genannt 8• HEDIN hat drei solche Enzyme naher untersucht, 
namlich eine a-Protease, die auf Milzsubstanz und Kasein bei PH = 8,8 wirkt, 

1 Bioch. Zeitschr. 5. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 49. 3 SATO, Bioch. Zeitschr. 22, CA
l'EZZUOLI, Zeitschr. f. physioI. Chem. 60. 4 Ebenda 135. 6 LEVENE ebenda 37 und mit MANDEL 
45 u. 47; vgl. auch MANDEL und NEUBERG, Bioch. Zeitschr. 13; LEVENE ebenda. 16; NEU
BERG ebenda 16; LEVENE und JACOBS, Journ. of experim. Medic. 10. 6 Bioch. Zeitschr. 25. 
7 tiber die hierher gehOrige Literatur vgI. man Kapitel15. 8 HEDIN und ROWLAND, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 32; HEDIN, Journ. of Physiol. 30; HAMMARsTEN·Festschr. 1906 und Journ. 
of bioI. Chem. 54. 



Die Milz. 289 

eine ,B-Protease, deren Optimum bei etwa PH = 5,4 liegt und Erepsin, welches 
nicht auf Kasein, aber auf Wittepepton bei PH = 7,5-8,5 wirkt. Diese Enzyme 
scheinen in naher Beziehung zu den in den Leukozyten vorkommenden zu stehen. 
Sie wirken nicht nur autolytisch auf die EiweiBkorper der Milz, sondern auch losend 
auf Fibrin und koaguliertes Blutserum. DieMilz, jedenfalls die Schweinemilz, enthiHt 
auBerdem nach TANAKA1 Diastase, Invertin, Lipase, Urease und Trypsin. 

Zu erwahnen sind ferner unter den Bestandteilen der Milz die von H. NASSE 
naher studierten eisenreichen Ablagerungen, welche angeblich aus einer 
Umwandlung der roten Blutkorperchen hervorgehen und aus eisenreichen Korn
chen oder Konglomeraten von solchen bestehen. Diese Ablagerungen kommen 
nicht in gleicher Menge in der Milz aller Tierarten vor; besonders reichlich finden 
sie sich in der Milz der Pferde. Die von NASSEz analysierten Korner (aus Pferde
milz) enthielten 840-630%0 organische und 160-370%0 anorganische Substanz. 
Diese letztere bestand aus 566--726%0 FeZ0 3, 205-388%0 P 20 5 und 570/00 Erden. 
Die organische Substanz bestand hauptsachlich aus Eiweill (660-800%0)' 
Nuklein 52%0 als Maximum), einem gelben Farbstoffe, Extraktivstoffen, Fett, 
Cholesterin und Lezithin. 

Hinsichtlich der Mineralbestandteile ist zu bemerken, daB die Menge 
des Eisens bei neugeborenen und jungen Tieren klein (LAPICQUE, KRUGER und 
FERNOU), bei erwachsenen groBer und bei alten Tieren bisweilen sehr bedeutend 
ist. So fand H. NASSE in der trockenen Milzpulpe alter Pferde nahe an 50%0 
Eisen. GUILLEMONAT und LAPICQUE 3 fanden beim Menschen keinen regelmaBigen 
Zuwachs mit dem Alter und sie fanden in den meisten Fallen 0,17-0,39%0 (mit 
Abzug des Bluteisens), auf frische Substanz berechnet. Ein ungewohnlich hoher 
Eisengehalt hangt nicht vom Alter ab, sondern ist ein Residuum chronischer 
Krankheiten. MAGNUS LEVY fand in der frischen Menschenmilz 0,72 0/ 00 Eisen. 

Zusammensetzung. Die Menschenmilz enthielt in den Analysen von 
MAGNUS-LEVY 784,7 Wasser, 215,3 Trockensubstanz, 27,7 Fett und 27,9 Stick
stoff in 1000 Teilen des frischen Organs. In der Hundemilz fand CORPER" 750 
bis 7700/00 Wasser und 120-1500/00 atherlosliche Stoffe, von denen etwa 1/" 
aus Cholesterin und 3/" aus Lezithin bestanden. Als Purinbasen wurden 1,10/00 
Guanin, 0,6%0 Adenin, 0,15%0 Hypoxanthin und 0,04°/00 Xanthin gefunden. 

Beziiglich der in der Milz verlaufenden pathologischen Prozesse ist beson
ders an die reichliche Neubildung von Leukozyten bei der Leukamie und das 
Auftreten der Amyloidsubstanz (vgl. S. 130) zu erlnnern. 

Die physiologischen Funktionen der Milz sind, auBer ihrer Bedeutung 
fiir die Neubildung von Erythrozyten und Myelozyten im Embryonalleben und 
von Lymphozyten im postembryonalen Leben, nur wenig bekannt. Die Milz 
ist kein fiir das Leben ganz notwendiges Organ, denn ihre Exstirpation kann gut 
ertragen werden. Wird einem entmilzten Tiere mit der Nahrung geniigend Eisen 
zugefiihrt, so steigt die Neubildung von roten Blutkorperchen schnell an, wahr
scheinlich durch eine gesteigerte Tatigkeit des Knochenmarks. Die MHz ist 
auch ein Organ, in welchem rote Blutkorperchen, namentlich unter besonderen 
pathologischen Verhaltnissen reichlich zugrunde gehen, wodurch die Milz auch 
in Beziehung zu der Leber und der Gallenbildung steht. Abgesehen davon, daB 
sie der Leber Material zur Gallenfarbstoffbildung zufiihrt, diirfte sie auch nach 
Z_ ERNST und B. SZAPPANYOS 5 ein Organ fiir die Neubildung von Gallenfarbstoff 
aus Blutfarbstoff sein. Auch in anderer Weise scheint sie in Beziehung zu der Leber 
zu stehen, indem namlich nach ASHER und Mitarbeitern 8 ein MHzwasserextrakt 

1 T. TANAKA, Bioch. Zeitschr. 37. 2 MALys Jahresb. 19, S. 315. a LA.l'ICQUE, MALyS 
Jahresb. 20; L. und GUILLEMONAT, Compt. rend. soc. bioI. 48 und Arch. de Physiol. (5) 8; 
KRUGER und PERNOU, Zeitschr. f. BioI. 27; NASSE, zit. nach HOPPE-SEYLER, Physio!. Chem. 
S. 720. 4 MAGNUS·LEvy, Bioch. Zeitschr. 24; H. J. CORPER, Journ. of bioI. Chem. 11. 
o Klin. Wochenschr. 1. 6 MALYS Jahresber. 45 und Bioch. Zeitschr. 72 u. 151. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. ]9 
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die hamolytische Fahigkeit des Leberextraktes wesentlich erhOhen und die 
Azetonbildung in der Leber in Perfusionsversuchen steigern solI. Frillier nahm 
man auch eine Beziehung der Milz zu der Verdauung, namlich zu der Trypsin
bildung im Pankreas, an; aber diese Ansicht ist nicht hinreichend begriindet. 
Es ist jedoch nicht ausgeschlossen, daB die Milz eine Bedeutung fUr die Aus
nutzung der Nahrung hat, denn nach RICHET 1 Bollen milzlose Hunde einen groBeren 
Nahrungsbedarf aIs normale Tiere haben. . 

Milz und Eisenstoffwechsel. Nach AsHERll und seinen Mitarbeitern 
GROSSENBACHER, ZIMMERMANN und H. VOGEL solI die Milz ein besonderes Organ 
des EisenstoffwechseIs sein, indem bei entmilzten Hunden die EisenauBBcheidung 
wesentlich groBer ais bei Hunden mit Milz ist. Ahnliches hat R. BAYER an einem 
splenektomierten Menschen beobachtet, und die Milz diirfte also wie es scheint 
die Aufgabe haben, das Eisen, welches im Stoffwechsel, auch im Hungerstoff
wechseI, £rei wird, dem Organismus zu erhalten. Das Vorkommen der oben
genannten eisenreichen Ablagerungen steht auch vielleicht im Zusammenhang 
mit dem Zerfall von Erythrozyten in der Milz und der Fii.higkeit dieses Organes, 
das Eisen zurUckzuhalten. 

Beziehung zur Harnsaurebildung. Eine Vermehrung der ausgeschie
denen Harnsauremenge kommt nach der einstimmigen Erfahrung vieler Forscher 
oft bei der lienalen Leukamie vor, wii.hrend umgekehrt eine Verminderung der 
Harnsaure im Harne unter dem Einflusse groBer Dosen des Milzabschwellung 
bewirkenden Chinins stattfinden solI. Man hat hierin einen Wahrscheinlichkeits
beweis fiir eine nahere Beziehung der Milz zu der Harnsaurebildung Behan wollen. 
Diese Beziehung ist von HORBACZEWSKI naher studiert worden. Er fand, daB, 
wenn man Milzpulpe und Blut von Kalbern bei einer bestimmten Versuchsan
ordnung bei Bluttemperatur und Gegenwart von Luft aufeinander einwirken 
mBt, erhebliche Mengen von Harnsaure gebildet werden, und er hat ferner ge
zeigt, daB diese Harnsaure aus dem Nuklein der Milz stammt. Diese Verhaltnisse 
sind durch die oben erwahnten Untersuchungen von BURIAN, SCHITTENHELM 
und JONES u. a. iiber die enzymatische Harnsaurebildung und Desamidierung 
der Purinstoffe aufgeklii.rt worden, und eine Beziehung der Milz zur Harnsaure
bildung ist also unzweifelhaft. DaB aber die Milz vor anderen Organen eine be
sondere Beziehung zu der Harnsaurebildung zeigt, solI damit nicht gesagt sein 
(vgl. Kapitel 15). 

Wie die Leber hat auch die Milz die Fii.higkeit, fremde Stoffe, Metalle und 
Metalloide, zuriickzuhalten. 

Nach AsHER3 und Mitarbeitem soli in einigen Hinsichten ein gewisser Antagonismus 
derart zwischen Milz und Thyreoidea bestehen, daB die erstgenannte DrUse eine hemmende 
Wirkung auf die letztere ausiibt. So soli nach Milzexstirpation eine vermehrte Bildung von 
Blutkorperchen und Hamoglobin dadurch zustande kommen, daB die hemmende Wirkung 
der Milz auf die Thyreoidea wegfaIlt, wodurch die stimulierende Wirkung der letzteren auf 
das Knochenmark gesteigert wird. Diese Hemmung soli sich auch in der Weise kundgeben, 
daB nach Splenektomie die reizende Wirkung des Sauerstoffmangels auf Thyreoidea noch 
starker als unter normalen VerhaItnissen zur Geltung kommt. Dieser Antagonismus ist in
dessen nicht allgemein anerkannt worden. Ob und in welchem Umfang die Milz auf die GroBe 
des EiweiBumsatzes und des Gaswechsels einwirkt, scheIDt noch uriklar zu sein. 

Die Thymus. Die Zellen dieser DrUse sind sehr reich an Nukleinstoffen und 
verhaltnismaBig arm an gewohnlichem Eiweill, dessen Natur iibrigens noch nicht 
naher studiert ist. Das Hauptinteresse kniipft sich wesentlich an die Nuklein
substanzen an. Aus. dem Wasserextrakte der Driise haben zuerst KOSSEL un:d 
LrLrENFELD durch Ausfallen mit Essigsaure und weiteres Reinigen eine Protein
substanz, das allgemein bekannte Nukleohiston, dargestellt. AuBer diesem 

1 Journ. d. Physiol. et d. Pathol. generale 1ii und Compt. Rend. 178. 2 L. AsHER 
und GBOSSENBAOHER, Zentralbl. f. Physiol. 22, S. 375 und Bioch. ZeitBchr. 17; R. ZIMMER
MANN_ebenda; R. BAYER, Bioch. Zentralbl. 9, S. 815. 3 Bioch. Zeitschr. 87, 93, 97. 
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Nukleohiston soheint die Thymus ein anderes Nukleoproteidzu enthaltenp 

welohes viel armer an Phosphor (nur gegen 1 %) ist und als nii.ohste Spaltungs
produkte ein Nuklein und EiweiB anderer Art liefem solI. Sowohl iiber das N ukleo
proteid wie das Nukleohiston liegen, auBer von KOSSEL und LILIENFELD, auoh 
von BANG, MALENGREAU, RursKAMP und GoUBAN l mehr oder weniger ein
gehende Untersuohungen vor, deren Resultate nioht miteinander zu vereinbaren 
sind und die es sehr wahrsoheinlich machen, daB es hier um Gemenge von ver
schiedenen Substanzen sich handelt.· 

Diese Vermutung ist durch spatere Untersuchungen von STEUDEL2 gestiitzt 
worden. Nach ihm solI namlich, bei der Ausfallung des "Nukleohistons" aus 
dem WaBBerextrakte der Thymusdriise mit Essigsaure, die Nukleinsaure eine 
Reihe von basischen EiweiBstoffen in wechselnden Mengen mit niederreiBen, 
und die Zusammensetzung dieser EiweiBkorper solI in hohem Grade von enzy
matischen Vorgangen in dem WaBBerextrakte abhangig sein. Nach STEUDEL 
enthaIt das Nukleohiston jedenfalls allen Phosphor in der Form von echter Nuklein
saure (Thymonukleinsaure), und das Riston solI mit Chlorwasserstoffsaure 
von 0,8% nur unvollstandig extrahierbar sein. Die Frage von der Natur der 
Nukleinsubstanzen der Thymus ist fortwahrend einer eingehenden Priifung 
bediirftig. 

Das Nukleohiston sollte nach KOSSEL und LILIENFELD durch Einwirkung 
von verdiinnter Chlorwasserstoffsaure in Riston und Leukonuklein gespaltet 
werden. Das Leukonuklein wiirde ein echtes Nuklein sein. Nach BANG und 
MALENGREAU, welch letzterer das eigentliche Nukleohiston· B-Nukleoalbumin 
nennt, solI das Nukleohiston dagegen sich glatt in Nukleinsaure und Riston 
(ohne anderes EiweiB) aufspalten, weshalb BANG es nicht als ein Nukleoproteid, 
sondern als nukleinsaures Riston betrachtet. Die Salze des Nukleohistons, nament· 
lich die Kalziumsalze, sind zuerst von RursKAMP naher studiert worden. Fiir das 
Kalziumsalz fand BANG die Zusammensetzung C 43,69, H 5,60, N 16,87, S 0,47, 
P 5,23, Ca 1,71 0/0' Bei der Elektrolyse einer Losung von Nukleohistonnatrium 
in Wasser fand RursKAMP, daB das Nukleohiston bis auf Spuren an der Anode 
sich ansammelt und daB die Natriumverbindung in der Losung also ionisiert ist. 

Das Nukleoproteid (mit nur gegen 1% Phosphor) wird von RUISKAMP 
einfach als Nukleoproteid und von MALENGREAU aIs A-Nukleoalbumin bezeichnet. 
Nach dem letztgenanntenliefert es als Spaltungsprodukte Nuklein und Riston, 
nach BANG dagegen Nuklein und Albuminat. Nach GOUBAN solI das "Nukleo
histon" ein Gemenge von drei Stoffen sein. Es enthaIt nach ihm ein Nukleo- . 
proteid, welches kein Riston liefert, und zwei Nukleohistone, welche (als ein 
Gemenge) das Kalknukleohiston von RursKAMP darstellen. Betreffend das Vor
kommen von histopeptonahnlichen Substanzen in der Thymus vgl. man S. 85. 

Beziiglich der von den genannten Forschem zur Isolierung der fraglichen 
Stoffe eingeschlagenen Methoden muB auf die Originalaufsatze hingewiesen 
werden. 

1m AnschluB an das sog. Nukleohiston diirfte auch an die von anderen Forschem als 
Gewebefibrinogen und Zellfibrinogen bezeichneten, zu der Blutgerinnung in nue 
Beziehung gesetzten Proteide zu erinnem sein, die zum Teil Nukleoproteide und zum Teil 
wohl auch Nukleohiston sein diirften. Zu derse1ben Gruppe gehoren auch die von ALEx. 
SOHMIDT als wichtige Zellbestandteile beschriebenen Stoffe Zytoglobin und Prii.globulin, 
von denen das Zytoglobin wohl als die in Wasser losliche Alkaliverbindung des Prag10bulins 
anzusehen ist. Den nach vollstii.ndiger Erschopfung mit Alkohol, Wasser und Kochsalz-
10sung zuriickb1eibenden Rest der Zellen nannte ALEX. SOHMIDT Zytin. 

1 LlLIENFELD, Zeitschr. f. physiol. Chern. 18; KOSSEL ebenda 30 u. 31; BANG ebenda. 
30 u. 31; femer Arch. f. Math. og Naturvidenskab. 2o, Kristiania 1902 und HOFMEISTERS 
Beitrii.ge 1 u. 4; MALENGREAU, La Cellule 17 u. 19; HUlSKAJ4P, Zeitschr. f. physio1. Chem. 
32,84 u. 39; F. GOUBAN, Biooh. Zentra1bl. 9, S. 803. 2 Zeitschr. f. physio1. Chem. 87 u. 90. 
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292 Siebentes Kapitel. 

"Obrige Bestandteile. AuBer den nun genannten und den gewohnlichen, 
zu der Bindesubstanzgruppe gehorenden Stoffen hat man in der Thymus kleine 
Mengen Fett, Phosphatide, Leuzin, Bernsteinsaure, Milchsaure, 
Inosit, Zucker und Spuren von Jodothyrin gefunden. Arsen kommt nach 
GAUTIERl in sehr kleiner Menge vor und diirfte wohl hier wie-in anderen Organen 
in Beziehung zu den Nukleinsubstanzen stehen. Aus dem Reichtum an Nuklein
stoffen erklii.rt sich der groBe Gehalt an Purinbasen, hauptsachlich Adenin, 
dessen Menge nach KOSSEL und SCHINDLER2 1,79°/00 in der frischen Driise oder 
19,19%0 in der Trockensubstanz betragt, und Guanin. Desselben Ursprunges 
ist wohl auch das von KUTSCHER als Produkt der Selbstverdauung der Driise, 
neben Lysin und Ammoniak, erhaltene Thymin (und UraziH). 

Enzyme. Unter den Enzymen ist auBer Arginase, Guanase, Adenase 
und den von G. WIDMARK 3 studierten, den entsprechenden Enzymen der Milz 
sehr ahnlichen drei proteolytischen Enzymen, zu nennen ein von JONES' 
naher studiertes Enzym bzw. Enzymgemenge, welches wie die Nukleasen die 
Nukleoproteide unter Abspaltung von Phosphorsaure und Purinbasen zersetzt. 
Dieses Enzym wirkt im Gegensatz zu dem Trypsin am besten in saurer Fliissig
keit und wird leicht von Alkalien bei Korpertemperatur zerlegt. Die Thymus 
enthalt auch angeblich Urease, Esterase, Lezithase und Katalase. Unter den 
Mineralstoffen der Driise scheinen Kalium und Phosphorsaure vorherrschend 
zu sein. LILIENFELD fand unter den alkoholloslichen Stoffen KHzPO,. 

Zusammensetzung. Die Thymus, deren durchschnittliches Gewicht bei 
jungen Mannern im Alter von 19-34 Jahren nach den Bestimmungen von E. ZUNZi 
16,18 g war, enthielt nach demselben Forscher in der frischen DrUse 119,1 0/00 
atherlosliche Stoffe, 180 andere feste Stoffe und durchschnittlich rund 700 Wasser. 
In der Driise eines 14 Tage alten Kindes fand OIDTMANN 6 807,06°/00 Wasser, 
192,740/00 organische und 0,2°/00 anorganische Stoffe. 

Die quantitative Zusammensetzung der Lymphozyten aus der 
Thymus vom Kalbe ist nach LILIENFELDS Analyse folgende. Die Zahlen sind 
auf 1000 Teile Trockensubstanz berechnet. 

EiweiJ3stoffe 17,7 
Leukonuklein 687,9 
Riston . . 86,7 
Lezithin . 75,1 
Fette 40,2 
Choiesterin 44,0 
Glykogen . 8,0 

Die Trockensubstanz der Lymphozyten betrug im Durchschnitt 114,9%0' 
Bemerkenswert ist es, daB nach den Analysen von BANG 7 die T.bymus etwa 

ebensoviel Nukleoproteid, aber etwa fiinfmal soviel Nukleinsaurehiston wie die 
Lymphdriisen enthalt - in beiden Fallen auf dieselbe Menge Trockensubstanz 
berechnet. 

Funktionen der Thymus. Ala Neubildungsorgan fiir Lymphozyten ge
hort die Thymus zu den lymphoiden Organen; auf der anderen Seite diirfte man 
sie aber wahrscheinlich auch zu den endokrinen DrUsen xechnen konnen. Die 
!nit der Pubertatsperiode beginnende Altersinvolution der Driise spricht dafiir, 
daB sie von Bedeutung fiir die Entwickelung des jugendlichen Organismus ist. 
Diese Bedeutung auBert sich als ein EinfluB auf das Wachstum, namentlich der 
Knochen. Nach der Thymektomie bei Hunden bleiben die Tiere, den Kontrolle
tieren gegeniiber, im Wachstum zurUck; die Verkalkung der Knochen ist mangel
haft, die Epiphysen der Rohrenknochen verdicken sich, Verbiegungen der 

1 Compt. Rend. 129. 2 SCHINDLER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 13; KUTSCHER ebenda. 
34. 3 Ebenda.130. 'Ebenda. 41. 6 Compt. rend. soc. bioI. 82. 8 Zit. nach v. GORUP·BESANEZ, 
Lehrb. d. physiol. Chem. 4. Aufl., S. 732. 7 1. c. Arch. f. Math. usw. 
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Extremitaten treten auf, die Skelettmuskulatur wird atrophisch und es konnen 
allgemeine SWrungen der Erniihrung auftreten. Hierbei kann angeblich auch eine 
Hypertrophie anderer DrUsen, wie der Schilddriise, des Nebennierenmarkes und 
der Milz auftreten. Nach AsHER und Mitarbeitern sollen auch bezuglich des 
respiratorischen Gaswechsels Beziehungen zwischen Thymus und Thyreoidea 
bestehen. 

Eine Beziehung der Thymus zu den Geschlechtsorganen wird auch dadurch 
wahrscheinlich, daB die Driise mit auftretender Pubertat zurUckgeht und urn
gekehrt nach Kastration zuwachst. Nach Thymektomie ist auch bei Saugetieren 
eine Hemmung der Spermatogenese und der Ovulation beobachtet worden. 
Mehrere Beobachtungen machen es auch wahrscheinlich, daB die Thymus bei 
Infektionskrankheiten eine giftbindende Wirkung ausubt. 

Die Sehilddriise. Die Natur der verschiedenen, in der Schilddriise vorkommen
den Proteinsubstanzen ist allerdings noch nicht hinreichend aufgeklii.rt worden; 
gegenwartig kennt man aber, hauptsachlich durch die Untersuchungen von 
OSWALD, wenigstens zwei Stoffe, welche Bestandteile des sog. Sekretes der DrUse, 
des Kolloides, sind. Der eine, das Jodthyreoglobulin, verhalt sich wie ein 
Globulin; der andere ist ein Nukleoproteid (vgl. auch GoURLAY)!. Das in 
der Druse vorkommende Jod, insoferne als es uberhaupt an Proteinstoffen ge
bunden ist, kommt ausschlieBlich in dem ersteren vor, wahrend dagegen das von 
GAUTIER und BERTRAND 2 als normaler Bestandteil nachgewiesene Arsen in Be
ziehung zu den Nukleinsubstanzen zu stehen scheint. 

Nach OSWALD kommt das Jodthyreoglobulin nur in solchen DrUsen, welche 
Kolloid fiihren, vor, wahrend die kolloidfreien DrUsen, die parenchymatosen 
Kropfe und die Driisen Neugeborener, jodfreies Thyreoglobulin enthalten. Das 
Thyreoglobulin jodiert sich nach ihm erst beirn Austritt aus den Follikelzellen 
zu J odthyreoglobulin. AuBer den nun genannten Stoffen hat man aus der Thyreo
idea Thyroxin, Leuzin, Xanthin, Hypoxanthin, Cholin, Jodothyrin, 
Milchsaure, Bernsteinsaure und Enzyme, wie Lipase und Katalase, ge
winnen konnen. 

Zusammensetzung. Bei denselben jungen Mannern, deren Thymus
driisen er analysiert hatte, fand ZUNZ3 in den Schilddriisen durchschnittlich 
247,6%0 feste Stoffe und 752,4%0 Wasser. MAGNUS-LEVY' fand in den Schild
driisen von Menschen 757%0 Wasser, 243 Trockensubstanz, 43,8 Fett, 26,8 Stick
stoff und 0,058 %0 Eisen. 

Bei "Struma cystica" fand HOPPE-SEYLER in den kleinen Driisenraumen fast kein 
EiweiB, sondern vorzugsweise Muzin; in den groJ3eren dagegen fand er viel EiweiJ3, 70 bis 
80%0 6• In solchen Zysten kommt regelmaJ3ig Cholesterin vor, bisweilen in so groJ3er Menge, 
daJ3 der gesamte Inhalt einen diinnen Brei von Cholesterintafelchen darstellt. Auch Kristalle 
von Kalziumoxalat kommen nicht selten vor. Der Inhalt der Strumazysten hat bisweilen 
eine von zersetztem Blutfarbstoff, Methamoglobin (und Hamatin?), herrUhrende braune 
Farbe. Auch Gallenfarbstoffe sind in solchen Zysten gefunden worden. (Bezuglich des Par
albumins und des Kolloids, welche man auch bei Struma cystica und Kolloidentartung 
gefunden haben soIl, vgl. Kapitel 13.) 

Der Gehalt der Schilddrusen an J od ist sowohl bei verschiedenen Per
BODen wie in verschiedenen Gegenden ein sehr wechselnder und er ist auch von 
der Nahrung abhangig. ZUNZ fand ffir die frische Druse pro 1 g Substanz Schwan
kung en zwischen 0,1l-1,21 mg, meistens 0,46 a 0,84 mg; es bestand aber 
keine bestimmte Relation zwischendem Gewichte und dem Jodgehalte der 
Druse. JOLIN hat eine groBe Anzahl von Schilddriisen gesunder und kranker 
Personen (in Schweden) auf ihren J odgehaIt untersucht. Bei 28 Kindern in dem 

1 GOURLAY, Journ. of PhysioI. 18; OSWALD, Zeitschr. f. Physiol. Chem. 32 und Bioch. 
ZentralbI. 1, S. 249; Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 80. 2 GAUTIER, Compt. Rend. 129. V gl. 
ferner ebenda 130, 131, 134, 130; BERTRAND ebenda 134, 130. 3 Compt. rend. soc. bioI. 82. 
4 Bioch. Zeitschr. 24. & PhysioI. Chern. S. 721. 
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Alter von 1-10 Jahren fand er in den DrUsen als Mittel 0,28%0 Jod. In 108 
normalen DrUsen von mehr als 10 Jahre alten oder von erwachsenen Personen 
schwankte der Jodgehalt allerdings, als Mittel betrug er aber 1;56%0' In DrUsen 
von mit Jodpraparaten behandelten Leuten (34 Falle) war der Jodgehalt 2,56%0' 
Den Gehalt der normalen SchilddrUsen an Kieselsii.ure, auf Trockensubstanz 
berechnet, fand H. SCHULZ l als Mittel gleich 0,084%0' In Kropfen aus Greifs
wald und Ziirich fand er bzw. 0,175 und 0,434%0' FUr eine Beziehung zwischen 
dem Kieselsauregehalte des Trinkwassers und dem Auftreten der Strumen finden 
sich jedoch keine Anhaltspunkte. 

Unter den Bestandteilen der Thyreoidea sind namentlich diejenigen von 
besonderem Interesse, die man in mehr oder weniger nahe Beziehung zu den 
Funktionen der DrUse gesetzt hat. Diese Substanzen sind das Jodthyreo
globulin, das Jodothyrin und das Thyroxin. 

Jodthyreoglobulin erhielt OSWALD aus dem Wasserauszuge der Driise durch 
Halbsattigung mit Ammoniumsulfat. Es hat die Eigenschaften der Globuline 
und, abgesehen von dem Jodgehalte, etwa dieselbe Zusammensetzung wie die 
EiweiBstoffe iiberhaupt. Der Gehalt an Jod ist schwankend, 0,46% beim Schwein, 
0,86 beim Ochsen und 0,34 beim Menschen. In dem J odthyreoglobulin vom 
Ochsen fand A. NURENl3ERG2 0,59-0,86% Jod und 1,83-2,0% Schwefel. Bei 
jungen Tieren, welche kein Jod in der DrUse haben, ist das Thyreoglobulin jod
frei. Das Thyreoglobulin geht unter Jodaufnahme in Jodthyreoglobulin iiber. 
Durch Zufuhr von Jodsalzen kann man beim lebenden Tiere den Jodgehalt des 
Thyreoglobulins erhohen und damit auch dessen physiologische Tatigkeit steigern 
(OSWALD). F. BLUM und R. GRUTZNER8, welche eine Methode zur Trennung und 
gesonderten Bestimmung des J ods in EiweiBverbindungen und in ionisierter 
Form ausgearbeitet haben, betrachten diese Umwandlung von anorganisch ge
bundenem Jod in organisch (als JodeiweiB) gebundenes, als einen fiir die Schild
drUse spezifischen ProzeB. 

Jodotbyrin wurde von E. BAUMANN, weloher als erster den Jodgehalt der Sohilddriise 
gefunden und, namentlioh zusammen mit Roos 4, die Bedeutung desselben fiir die physio
logisohe Wirksamkeit der Driise studiert. hat, als die einzig wirksame Substanz betraohtet. 
Das Jodothyrin erhielt BAUMANN naoh dem Sieden der Driisenmasse mit verdiinnter Sohwefel
sii.ure als eine amorphe, braune, in Wasser fast unlOsliohe Masse, die in Alka.lien leioht loslioh 
ist und duroh Sii.urezusatz wieder gefii.llt wird. Das Jodothyrin, welohes offenbar keine ein
heitliohe Substanz ist, hat einen weobselnden Jodgebalt und ist kein EiweillkOrper. Naoh 
v. FURTH und C. SCHWARZ ist es w&brsoheinlioh ein duroh die Sii.urewirkung entstandes 
melanoidinartiges Umwandiungsprodukt des jodierten Driiseneiweilles. 

Thyroxin, CllHl .,NJ30 S oder CllH12NJsO, = Trijod-trihydro-oxy-p-indolpro
pionsaure, kann teils als Keto-(I), teils als Enolform (2) und teils, nach Auf
nahme von Wasser, als zweibasische Saure mit offenem Pyrrolring (3) vorkommen. 

CJH CJH 
/~ /~ 

CJH C = C· CH2 • CHa· COOH CJHC = C·CHa· CHa· COOH 
I I I I I I 

(1) CJHC C:O (2) CJHC C·OH 
'/'/ ~/,J 

eH NH CH N 
CJH 
/, 

CJHC = C ·CHa ·CHt · COOH 
I I I 

(3) CJHC CO·OH 
'J". 

CH NHa 
1 ZUNZ I. c.; S. JOLIN, HAMMA.RSTEN-Festsohr. 1906; H. SCHULZ, Biooh. Zeitsohr .• 6. 

1I Bioch. Zeitsohr. 16. 3 Zeitsohr. f. physiol. Chem. 81i, 91, 92, 116. 4 Vgl. BAUMANN 
und Roos ebenda 21 u. 22; BAUMANN, MOOoh. med. Woohenschr. 1896; mit GOLDlIU.NN 
ebenda.; Roos ebenda; O. v. FURTH und C. SCHWARZ, PFLUGERS Arch. 124. 
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In der dritten Form. soll es in der DrUse vorkommen. Das Thyroxin ist 
zuerst von E. C. KENDALL aus der Schilddriise isoliert und dann von ihm und 
A. E. OSTERBERG! eingehend studiert worden. 

Eigenschaften. Das Thyroxin, welches 65,1 % Jod enthalt, ist eine kri
stallisierende, geruch- und geschmacklose Substanz, dessen Schmelzpunkt (fiir 
die Ketoform) gegen 250 0 liegt. Es ist unloslich in Wasser und den gewohnlichen 
organischen Losungsmitteln, lost sich aber in Alkohol bei Gegenwart von Mineral
sauren oder Alkali. Es ist unloslich in wasseriger Losung von allen Sauren, lost 
sich aber in Alkalihydraten oder Ammoniak. In KarbonatlOsungen ist es nur 
sehr wenig loslich. Es bildet Salze mit verschiedenen Metallen und gibt auch 
mehrere andere Verbindungen oder Derivate. Auf Grund seiner basischen Eigen
schaften gibt es auch Verbindungen mit Mineralsauren. 

Beziiglich der sehr umstandlichen Darstellungsmethode wird auf die Original
abhandlungen hingewiesen. 

Folgen der Exstirpation der Driise. Die vollstandige Exstirpation 
wie auch die pathologische Verodung der Schilddriise kann bei verschiedenen 
Tierarten wesentlich verschiedene Wirkungen zur Folge haben, was, wie zahl
reiche Forscher, namentlich GLEY, VASSALE und GENERALI 2 gezeigt haben, 
vor allem davon abhangt, ob die von SANDSTROM 3 entdeckten Glandulae para
thyreoideae (Epithelkorper) mit entfernt worden sind oder nicht. Bei Hunden, 
bei welchen die Nebenschilddriisen infolge ihrer Lage leicht mitexstirpiert werden, 
stellen sich nach der totalen Exstirpation leicht Storungen von seiten des Nerven
und Muskelsystems, wie Zittern und Krampfe ein, und der Tod erfolgt meistens 
innerhalb kurzer Zeit, am oftesten wahrend eines Krampfanfalles. Werden aber 
bei ihnen die Nebenschilddriisen geschont, so bleibt die Tetanie aus, und es treten 
nur Storungendes Stoffwechsels auf. Bei Pflanzenfressern (Kaninchen), bei 
welchen infolge der anatomischen Verhaltnisse die Parathyreoidealdriisen nur 
selten mitexstirpiert wurden, fehlte regelmaBig die Tetanie, und die Stoffwechsel
storungen traten in den V ordergrund. Es ist deshalb notwendig, zwischen den 
Wirkungen der Epithelkorper und der Schilddriise zu unterscheiden; und wenn 
auch die Beziehungen dieser zwei Driisenarten zueinander nochnicht vollstandig 
aufgeklart sind, diirfte man wohl kaum fehlgehen, wenn man die Tetanie von 
der Entfernung der Epithelkorper und die Wachstums- und Ernahrungsstorungen 
von dem Wegfallen der Funktionen der Thyreoidea herleitet. 

Ursachen der Tetanie. Bei dem nach Parathyreoidektomie auftretenden 
Tetanus haben viele Forscher eine vermehrte Ausscheidung von Kalzium, Stick
stoff und Ammoniak beobachtet, und man hat die Hypothese aufgestellt, daB 
die Tetanie von einer durch Kalkmangel bedingten zu starken Reizbarkeit des 
Nervensystems herriihrt. Es gibt allerdings Forscher, die einen verminderten 
Kalkgehalt des fraglichen Organsystemes nicht finden konnten; auf der anderen 
Seite hat aber eine groBe Anzahl von Forschern eine mehr oder weniger starke 
Abnahme der Ca-Ionen im Blute, einzelne auch eine geanderte Relation zwischen 
Ca und K mit Herabsetzung der Ca-Menge (E. G. GROSS und F. P. UNDERHILL)' 
gefunden. Es liegt auch eine groBe Menge von Beobachtungen von verschie
denen Forschern (wie SALVESEN u. a.) vor, nach welchen Kalksalze den Tetanus 
abschwachen oder verhindern konnen5 • Nach FRoum 6 soll dies darauf beruhen, 
daB die Kalksalze die gebildete Karbaminsaure, welche nach ihm die Ursache 
des Tetanus ist, binden. Nach NOEL PATON und Mitarbeitern 7 solI indessen 

1 KENDALL, Journ. of bioI. chern. 39; mit OSTERBERG ebenda 40. 2 E. GLEY, Compt. 
rend. soc. bioI. 1891 und Arch. de PhysioI. (5) 4; G. VASSALE und F. GENERALI, Arch. ItaI. 
d. BioI. 21) u. 26. 3 J. SANDSTROM, Upsala Laka.ref. Forh. 11) (1880). 4 Joum. of bioI. 
Chem. M. 6 VgI. besonders H. A. SALVESEN ebenda. 56 u. Act. med. scand. Suppl. 6, 1923. 
6 Compt. Rend. 148. 7 NOEL PATON mit L. FINDLEY, D. BURNS, J. S. SHARPE und G. M. 
WISKART, Qua.ter!. Journ. of expo Physio!. 10. 
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die Ursache der Tetanie eine andere sein. Sie haben namlich gezeigt, daB die 
Symptome bei Tetania parathyreopriva dieselben sind wie nach Vergiftung mit 
Guanidin und Methylguanidin ebenso wie bei der Tetania idiopathica bei Kin
dem, und sie haben ferner eine merkliche Vermehrung der genannten Stoffe in 
Blut und Ham von parathyreoidektomierten Hunden und im Harne von Kin
dern bei idiopathischer Temnie nachweisen konnen. Ahnliches haben auch 
F. J. NATTRASS und J. S. SHARPE l beobachtet, und nach ASHER und K. JINoz 
scheIDt es, als wiirde in der Parathyreoideatetanie bei Kaninchen das Blut eine 
Giftsubstanz enthalten, die sonst bei ihnen nicht vorkommt. Als einen Unter
schied zwischen Parathyreoideatetanus und dem Tetanus bei Guanidinvergiftung 
hat aber R. KLINGERs den Umstand angegeben, daB im letzteren Falle Kalk
saIze unwirksam sind. 

Beziiglich der Bedeutung der Schilddriise hat man gefunden, daB 
beim Menschen nach dem Wegfalle der Funktion der Driise infolge einer Operation 
oder anderer Verhiiltnisse verschiedene Storungen auftreten, wie nervose Sym
ptome, Abnahme der Intelligenz, Trockenheit der Haut, Ausfallen der Haare 
und iiberhaupt diejenigen Symptome, die man unter dem Namen "Kachexia 
thyreopriva" zusammengefaBt hat und die allmahlich zum Tode ruhren. Unter 
diesen Symptomen ist besonders die eigentiimliche, als Myxodem bezeichnete 
schleimige Infiltration und Wucherung des Bindegewebes zu nennen. 

Bei erwachsenen Tieren findet man nach der Exstirpation der Driise aller
dings nicht das Myxodem, aber schwere Stoffwechselstorungen verschiedener 
Art mit stark herabgesetztem sowohl EiweiB· wie Fettansatz, Abmagerung, 
herabgesetzter Widerstandsfiihigkeit gegen schadigende Einfliisse und einer 
Kachexie, der die Tiere schlieBlich erliegen. Exstirpation der Driise bei jugend
lichen Individuen hat zur Folge eine schwere Storung des Stoffwechsels, die in 
verschiedener Weise, vor allem aber als eine Wachstumshemmung, insbesondere 
der Extremitaten (Zwergwuchs), sich kundgibt und auch hier allmahlich in eine 
Kachexie iibergeht. 

AlIe diese Verhaltnisse deuten darauf hin, daB die Thyreoidea zu den DrUsen 
mit sog. innerer Sekretion, den endokrinen Driisen, gehort. Ein schlagender 
Beweis hierfiir liegt darin, daB die nach Exstirpation der Driise sonst auftreten
den Storungen ausbleiben, nicht nur wenn man ein kleines Stiickchen von der 
Druse im Korper hinterlaBt, sondern auch, wenn ein Stiick Driise an irgend einen 
Ort des Korpers transplantiert wird. Ein weiterer Beweis von praktischer Be
deutung liegt darin, daB man der schadlichen Wirkung der Thyreoideaausschal
tung durch kiinstliche Einfiihrung von Extrakten der Schilddriise in den Korper 
oder durch Verfiitterung von SchiIddriisensubstanz entgegenwirken kann. 

Wirkung auf den Stoffwechsel. Unter den Storungen des Stoffwechsels, 
welche bei dem Wegfalle oder der Herabsetzung der Thyreoideafunktionen 
(Athyreoidismus oder Hypothyreoidismus) auftreten, ist besonders zu 
nennen die Herabsetzung des EiweiBumsatzes, welch letzterer bei hungernden 
schiIddriisenlosen Hunden bis auf nur etwas mehr als die Halfte des Hunger
eiweiBumsatzes bei gleich groBen normalen Hunden herabgehen kann (F ALTA 
und Mitarbeiter)4. Umgekehrt beobachtet man bei Verabreichung von groBeren 
Mengen SchiIddriisensubstanz eine starke Steigerung des EiweiBumsatzes neben 
gewissen anderen Symptomen. Ais eine Form von Hyperthyreoidism us be
trachtet man auch den Morbus Basedowii, welcher auf eine vermehrte Tatig
keit der Driise, eine tiberproduktion von dem spezifischen Sekrete, zurUck
gefiihrt wird. 

1 Brit. med. Journ. 1921. II. 2 Bioch. Zeitschr. 145. 3 Arch. f. expo Pathol. u. 
Pharm. 90. 'H. EpPINGER, W. FALTA und C. RUDINGER, Zeitschr. f. klin. Med. 66. . 
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G. MAliSFELD und FR. Mfu.LER l sind der Ansicht, da.B Sauerstoffmangel ala Reizmitte1 
auf die Thyreoidea. wirkt, und daB die gesteigerte EiweiJ3zersetzung, welche bei Sauerstoff
IIlII.Ilgel mii.Bigen Grades auftritt, von einer hierdurch bedingten Hyperfunktion der Schild
drUse herriihi-t. Diese Ansicht scheint jedoch nicht hinreicli.end begriindet zu sein. 

Die Steigerung des Stoffwechsels nach Thyreoideaverfiitterung betrifft auch 
die Kohlehydrate (das Glykogen). W. CRAMER mit R. A. KRAUSE und R. M'CALL S 

haben gefunden, daB bei Ratten und Katzen Thyreoideafiitterung nach 2-3 
Tagen ein vollstandiges Verschwinden des Glykogens' aus der Leber, selbst bei 
kohlehydratreicher Nahrung, bewirkt und zwar ohne Auftreten von Glykosurie. 
Der gesteigerte Kohlehydratumsatz ist nach ihnen das Primare, dem dann ein 
gesteigerter Umsatz von EiweiB und Fett folgt. Nach ASHER3 solI jedoch der 
gesteigerte Kohlehydratstoffwechsel bei weiBen Ratten, jedenfalls nicht in allen 
Fallen, das Primare sein. Hand in Hand mit der Anderung des Stoffwechsels 
nach Herabsetzung der Thyreoideafunktion bzw. Thyreoideaverfiitterung geht 
ferner eine Anderung in der Warmeproduktion. 

Die starke Steigerung des Stoffwechsels infolge von Thyreoidea.fiitterung ii.uBert sinh 
bei Ka.ulqua.ppen na.ch J. F. GUNDERNATSCH 4 u. a. in einer Hemmung des Wa.chstums des 
Gesa.mtkorpers mit bescbleunigter Bildung und Hervorbrechung der Extremitii.ten, so da.B 
Zwergfrosche entstehen. 

Nach R. STUBER5 und Mitarbeitern solI bei Kaninchen der Thyreoidea auch 
eine Methylierungsfunktion zukommen.Schilddriisenlose Tiere verlieren 
namlich die Fahigkeit, Guanidinessigsaure zu methylieren, gewinnen aber diese 
Fahigkeit wieder durch Verfiitterung von Thyreoidea oder J odzufuhr. 

Wirksame Bestandteile der Driise. Von welcher Substanz, bzw. von 
welchen Substanzen ruhren nun die obengenannten Wirkungen her~ Von mehreren 
Seiten hat man dem Jodthyreoglobulin die spezifischen Wirkungen zuerkannt, 
und dies kann z. B. ffir die Wirkung auf Kaulquappen zum Teil berechtigt sein, 
indem, me ABDERHALDEN und O. ScHIFFMAN 6 u. a. gezeigt haben, Jodtyrosine 
und gewisse Jodproteine diese Wirkung entfalten konnen. Nach B. ROMEIS' 
hat indessen das Dijodtyrosin eine unverhaItnismaBig schwachere Wirkung auf 
Kaulquappen als das Thyroxin. Das letztere hat qualitativ dieselben Wirkungen 
wie die Driisensubstanz, und da das Thyroxin sehr kra.ftig wirkt, liegt es am 
nachsten, diesem Stoffe die spezifischen Wirkungen zuzuschreiben. Nun haben 
aber einige Forscher me REID HUNTS, A. T. CAMERON und J. CAimICHAEL 9 

beobachtet, daB das Thyroxin schwacher als die Driisensubstanz (auf denselben 
Jodgehalt berechnet) wirkt, und weitere Untersuchungen iiber diese Frage sind 
also erwiinscht. ' 

Die Nebennieren. Wie andere Organe enthalten die Nebennieren Proteine 
verschiedener Art, darunter auch ein Nukleoproteid, welches nach W. JONES 
und G. W. WHIl'PLE 10 mit einem Proteide aus Pankreas praktisch identisch sein 
solI. Von diesem N ukleoproteide stammen wohl die in den Driisen gefundenen 
Purinbasen her. Die Marksubstanz ist reich an Lipoiden, und das Vorkommen 
von Kephalin und Lezithin ist nicht zu bezweifeln. Inwieweit aber auch 
andere Phosphatide, me Cuorin, Sphingomyelin und Jekorin vorkommenll, 

muB Gegenstand fortgesetzter Untersuchungen werden. AuBer den Phosphatiden 
enthiLlt die Rinde reichlich Cholesterinester, deren Menge man in der Schwan
gerschaft oft stark vermehrt gefunden hat, und daneben freie Fettsauren. 
Nach ~~~BERG und Mitarbeitern 12 kommen dagegen Fettsauretriglyzeride nicht 

1 PFLUGERS Arch. 143, 161 u. 181; MANSFELD mit Z. ERNST ebenda. 161; vgI. auch 
P. HARI ebenda 176. 2 Proced. roy. soc. 86 und Quateri. Journ. of exper. Physiol. 11 u. 
12. 3 Bioch. Zeitschr. 121. 4 Zentraibi. f. Physioi. 26; vgl. auch ABDERHALDEN, PFLUGER3 
Arch. 162, 176, 182, 183 und C. O. JENSEN, Oversigt. kgI. Danske Viden. Selak. Forh. Nr. 3 
(1920).5 Bioch. Zeitschrift 143. 6 PFLUGERS Arch. 198. 7 Bioch. Zeitschr. 141. 8 Amer. 
Journ. of Physioi. 63. 9 Journ. of bioI. Chem. 46. 10 Amer. Journ. of Physioi. 7. 11 VgI. 
H. BEUMER, Arch. f. expo Pathoi. u. Pharm. 77 und R. WAGNER, Bioch. Zeitschr. 64. 
12 Skand. Arch. f. Physioi. 32. 
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vor und die Fettsauren sind zum Tell ungesattigte. In der Rinde hat auBerdem 
LOIIM.A.NN 1 ChoIin, Neurin und andere, nicht naher bekannte Basen gefunden. 
Inosit und Glyzerinphosphorsaure sind auch von friiheren Forschern gefunden 
worden. 

Die Marksubstanz enthlilt sog. chromaffines Gewebe, d. h. Zellen, deren 
Substanz mit Chromsaure oder chromsauren Salzen sich braunfarben. In dieser 
Marksubstanz haben schon'altere Forscher, VULPIAN und ARNOLD ein Chromogen 
gefunden, welches man schon lange in Beziehung zu der abnormen Pigmentierung 
der Raut bei der AnDISoNschen Krankheit gestellt hat. Dieses Chromogen, 
welches durch die Einwirkung von Luft, Licht, Alkalien, Jod und anderen Stoffen 
in ein rotes Pigment umgewandelt wird, scheint in naher Beziehung zu der blut
drucksteigernden Substanz der Druse, dem Adrenalin, zu stehen oder mit ihm 
identisch zu sein. 

DaB ein Wasserextrakt der Nebennieren eine stark blutdrucksteigernde 
Wirkung hat, ist namentlich von OLIVER und SCHAFER, CYBULSKI und SZY
MONOVICZ gezeigt worden. Die hierbei wirksame Substanz, welche urspriinglich 
"Sphygmogenin" genannt wurde und Gegenstand zahlreicher Untersuchungen 
gewesen ist, hat v. FURTH Suprarenin, .ABEL Epinephrin und TAKAMINE 
Adrenalin genannt 2• Der letztgenannte Name ist nunmehr allgemein akzeptiert 
worden. 

AdrenaIin (Methylaminoathanolpyrokatechin) 
CH 

/"-
(HO)C C.CH(OH)·CHs·NH·CHa 

C9H13NOa = , " 
(HOP CH 

"\,/ 
CH 

Die Konstitution des Adrenalins ist wesentlich durch FRIEDMANN 3 klargelegt worden 
und er hat die Richtigkeit der obigen, von PAULY herriihrenden Formel gezeigt. In tlber
einstimmung hiermit steht auch die Synthese des Adrenalins, die zuerst von FR. STOLZ 4 

ausgefiihrt wurde. Durch Einwirkung von Methylamin auf Chlorazetobrenzkatechin ent
steht Methylaminoazetobrenzkaiechin: 

CaHs(OH)a·COCH2Cl + NHaCHs = C6Ha(OHkCOCHs·NHCHs·HCI, 
aus dem dann durch Reduktion Adrenalin gebildet wird. 

Das Adrenalin kommt nicht nur in den Nebennieren, sondern, nach J . .ABEL 
und D. MA.CHT 5 in reichlicher Menge, 6--7%, in dem giftigen Sekrete der Paro
tiden einer tropischen Krote (Bufo Agua) vor. Das synthetisch dargestellte 
Adrenalin ist das optisch inaktive dl-Adrenalin, wahrend das in den Nebennieren 
vorkommende das optisch aktive I-Adrenalin ist . .ABDERHALDEN und Mitarbeiter 6 

haben gezeigt, daB das I-Adrenalin sowohl auf Blutdruck wie in anderen Hill
sichten viel starker als das dl-Adrenalin und dies wiederum viel starker als d-Adre
nalin wirkt. 

Durch kolorimetrische Bestimmungen, auch mit biologischen Methoden 
kombiniert, hat man die Menge des Adrenalins sowohl in den Nebennieren wie 
in dem venosen Blute zu bestimmen versucht. Als ungefahre Mittelwerte hat 
man 1 mg auf je 1 g Driisensubstanz und im Kaninchenblut 1: 1 000000 bis 
10000000 gefunden. 

1 ZentralbI. f. Physiol. 21, Nr. 5; PFLUGERS Arch. 118 und Zeitschr. f. BioI. 56. 
a OLIVER und SCHAFER, Proc. physioI. Soc. London 1895. Sehr vollstii.ndige Literatur
angaben iiber die Nebennieren und dereD Funktionen findet man bei Sw. VINCENT: Innere 
Sekretion und Driisen ohne Ausfiihrnngsgang, Ergebn. d. Physiol. 9, S. 505-585 und bei 
ABDERHALDEN, Bioch. HandlexikoD 5, S. 454 und 495. S HOFMEISTERS Beitrage 8. 4 Ber. d. 
deutsch. chem. Gesellsch. 37. 6 MALys Jahresber. 42, S.1317. 6 ABDERHALDEN und FRANZ 
MULLER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 08; mit TmES ebenda 09; mit SLAVU ehenda; mit 
KAUTZSCH und MULLER ebenda 61 u. 62. Vgl. auch ABDERHALDEN, PFLUGERS Arch. 196. 



Adrenalin. 299 

Eigenschaften. Das Adrenalin kristallisiert in Drusen von NadeIn oder 
rhombischen Blii.ttchen. Es ist loslich in Wasser und kann aus seiner Losimg 
durch Ammoniakzusatz ala eine kristallisierende Substanz ausgeschieden werden. 
Die wasserige, salzsaurehaltige Losung ist linksdrehend (a) D = - 50,72 0 (ABDER
HALDEN und M. GUGGENHEIM)l. Beim Erhitzen wird das Adrenalin gelbbraun 
bei gegen 205 0 und zersetzt sich bei gegen 218 0• Seine Losung wird mit Eisen
chlorid bei saurer Reaktion smaragdgriin und bei alkalischer karminrot.Das 
Adrenalin reduziert FEHLINGS Losung und ammoniakalische Silberlosung. 

Unter den Reaktionen des Adrenalins in Losung ist besonders zu nennen 
die Rotfarbung, welche bei Zusatz von einem Oxydationsmittel, wie Jod oder 
Bijodat und verdiinnter Phosphorsaure beim Erwarmen (FRANKEL und ALLERS), 
oder von Quecksilberchlorid bei Gegenwart von einem Katalysator, wie dem 
Kalksalze in Wasserleitungswasser (CoMESATTI), auftritt. Diese Reaktionen sind 
auBerst empfindlich 1:1000000-2000000. Noch empfindlicder (1:5000000) 
ist die Reaktion von EWlNS·, Zusatz von KaliumpersulfatlOsung von etwa. 0,1 0/ 0 
und Erwarmen kurze Zeit in siedendem Wasserbade, wo man die charakteristische 
Rotfarbung erhalt. 

Mit dem FOLIN-DENISSChen Harnsaurereagenze (Phosphorwolframsaure vgl. 
Kapitel 15) gibt das Adrenalin ebenfalls Blaufarbung, die dreimal so stark wie 
die Harnsaurefarbung bei derselben Konzentration der Losung ist und die man 
deshalb zu kolorimetrischer Bestimmung des AdremiJins benutzen kann 3. 

Wirkungen. Das Adrenalin bewirkt schon in sehr kleinen Dosen eine 
starkeSteigerung des Blutdruckes, die durch eine maximale Kontraktion der 
kleinen und kleinsten Arterien bedingt ist. Es hat aber auch andere Wirkungen, 
die zum Nachweis desselben dienen konnen. Hierher gehoren die mydriatische 
Wirkung auf das enukleierte Froschauge, die kontrahierende und tonisierende 
Wirkung auf Uterus, bzw. Uterusstiicke von Kaninchen, und die hemmende 
Wirkung auf den ausgeschnittenen Darm. Bemerkenswert ist die Beobachtung 
von ABDERHALDEN und E. GELLHORN', daB Aminosauren die Wirkung des 
Adrenalins derart steigern, daB das letztere in Dosen, die so klein sind, daB sie 
keine Wirkung auf den Herzstreifen bzw. Osophagus und Magen vom Frosch 
ausiiben, durch Zugabe von Aminosauren zur Wirkung gebracht werden kann. 
Die Steigerung der Adrenalinwirkung durch Aminosauren konnte auch am iiber
lebenden Dickdarmpraparat des Meerschweinchens gezeigt werden. Eine physio
logisch besonders wichtige Wirkung ist die zuerst von BLUM beobachtete Fahig
keit des Adrenalins, eine Glykosurie hervorzubringen. Diese Fahigkeit solI im 
Zusammenhange mit dem Diabetes (Kapitel 8) abgehandelt werden. 

Pigmentbildung und Enzyme. Wie oben angegeben, hat man schon 
langst die Farbung der Haut bei der ADDIsoNschen Krankheit in Beziehung zu 
den N ebennieren und deren Chromogenen gebracht. "Ober diese Beziehung weill 
man allerdings noch nichts Sicheres; man hat sie aber in Zusammenhang mit 
einer etwaigen Melaninbildung durch enzymatische Einwirkung auf Adrenalin 
oder Tyrosin (vgl. Kapitel 16) setzen wollen. Nach den Untersuchungen von 
BR. BLOCHIi (und W. LoFFLER) Bollen jedoch die Verhaltnisse etwas anders liegen. 
In der Epidermis der hoheren Tiere solI namlich in den Teilen, welche Melanin 
bilden, keine Tyrosinase, sondern ein anderes ganz spezifisches Oxydations
ferment vorkommen, welches weder auf Tyrosin, Adrenalin oder andere unter
suchte aromatische Substanzen mit Ausnahme von dem 3,4-Dioxyphenyl
alanin einwirkt. Dieses Oxydationsenzym, welches von BLOCH als das 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. ii7. 2 S. FRA.NKEL und ALLERS, Bioch. Zeitschr. 18; COME
SA.TTI, Miinch. mad. Wochenschr. 1908 und Physiol. Zentraibi. 23, S. 175; EWINS, Journ. of 
Physiol.40. 3 o. FOLIN, W. B. CANNON und W. DENIS, Journ. of bioI. chern. 13. ' PFLUGERS Arch. 
lt9, 203 u. 208. I Zeitschr. f. physioI..Chem. 98; mit LOFFLER, Deutsch. Arch. f. klin. Mad.l!l. 
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meIaninbildende Hautenzym betrachtet wird, bildet aus der von GUGGENHEIM 1 in 
den Samen von Vicia faba gefundenen Aminosaure Dioxyphenylalanin ("Dopa ") 
das "Dopamelanin" und wird deshalb "Dopaoxydase" genannt. Man sollte 
mch nun nach BLOCH vorstellen konnen, daB sowohl der Hautfarbstoff wie das 
Adrenalin aus DioxyphenylaIanin oder einem nahestehenden Stoffe hervorgeht 
und daB es bei herabgesetzter Nebennierenfunktion zu einer Anhaufung der 
Pigmentvorstufe in der Haut mit vermehrter Pigmentbildung kommt. Dies ist 
jedooh nur eine Hypothese. 

Wechselbeziehungen zu anderen Organen. Die Nebennieren sind 
lebenswichtige Organe, nach deren vollstandigen Entfernung die Tiere zugrunde 
gehen. Der besonders lebenswichtige Teil soll angeblich die Rindensubstanz 
seinZ. Die Wechselbeziehung, welche man zwischen den Wirkungen von Neben. 
nieren, Thyreoidea und Pankreas angenommen hat, soll in dem folgenden Kapitel 
(8) besproohen werden. Auch zwischen Muskeln und Nebennieren scheint eine 
Wechselwirkung zu bestehen, indem namlich nach ASHER3 und Mitarbeitern 
infolge Fehlens der Nebennieren bei Ratten in den Muskeln giftige Stoffe ge
bildet werden, welche Muskelschwache und das Symptombild der ADDIsONschea 
Adynamie hervorrufen konnen. 

Die Hypophyse ist in chemischer Hinsicht nur wenig untersucht worden. 
Sie enthli.lt Proteine nicht naher bekannter Art neben nicht unbetrachtlichen 
Mengen Kolloid. Nach FR. FENGERt enthli.lt die Hypophyse von Kalbern etwa. 
dieselben Mengen von Wasser und festen Stoffen in der vorderen wie in der hin
teren Lobe, namlich 776 reap. 778%0 Wasser. Die Menge der in Petrolather 
loslichen Stoffe war 13 bzw. 26 und die der lipoidfreien Stoffe 211 reap. 196%0' 

Die Druse besteht aus drei Teilen: einem Vorderlappen (Pars glandularis), 
einem Hinterlappen, dem Infundibularteile (Pars nervosa) und einem kleinen 
mittleren Teil (Pars intermedia), welcher fiir die Bildung des Kolloids und die 
Absonderung der spezifischen Stoffe von Bedeutung zu sein scheint. 

Die Exstirpation der Druse fiihrt bei jungen Tieren unter anderem zu 
vollsmndiger Wachstumshemmung. Das Skelett behalt seinen infantilen Cha
rakter, die Epiphysenfugen bleiben offen, das MilchgebiB bleibt, die Genitalien 
bleiben auf einem infantiIen Stadium stehen, und eine starke Vermehrung des 
Fettes in dem Unterhautbindegewebe findet statt. Bei erwachsenen oder nahezu 
erwachsenen Tieren (Hunden) fehlen erheblichere Srorungen der Organfunktionen, 
aber der Stoffwechsel ist etwas herabgeaetzt; smrkerer Fettansatz tritt auf. 
die Genitalien bieten pathologische Veranderungen dar, und es kann eine hooh
gardige Atrophie des gesamten Genitalapparates auftreten. Nach Bindung 
des Stieles der Druse und dadurch bedingte Degeneration der Zellen in dem 
Vorderlappen und der Pars intermedia fand Bum BELLs Fettsucht mit Atrophie 
der Genitalien (Dysatrophia adiposo-genitalis). Die Hypophysenextrakte zeigen 
verschiedenartige Wirkungen, wie Steigerung des Blutdruckes, Tonussteigerung 
an der Gebarmutter, vor aHem Wehenverstarkung am schwangeren Uterus, 
Darmkontraktionen, vermehrte (unter Umsmnden aber auch verminderte) 
Harn- und vermehrte Milchabsonderung. Die Druse scheint auch in Beziehung 
zu dem Kohlehydratstoffwechsel zu stehen, und nach Reizung der Druse hat 
man Glykosurie beobachtet. 

Bezuglich des Anteils, den die verschiedenen Teile der Druse an diesen Wir
kungen haben, liegen zahlreiche Untersuchungen vorG. Aus diesen scheint her. 
vorzugehen, daB der Vorderlappen hauptsachlich einen EinfluB auf das Wachstum. 
spezieH das Knochenwachstum und die Entwickelung der Geschlechtsorgane 

1 Zeitsohr. f. physiol. Chern. 88. 2 Vgl. u. a. B. A. HoussAyet J. T. LEWIS, Compt. rend. 
soo. bioI. 87. 3 Zeitsohr. f. BioI. 74 u. 78. 4 Journ. of bioI. Chern. 21 u. 21). 6 QuaterI. Journ. 
of expo Physiol. 11. 8 Vgl. u. a. P. T. HERRING ebenda 8. 
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ausiibt. Man hat auch von einigen Seiten die Akromegalie und das Riesen
wachstum in Beziehung zu diesem Teile gesetzt. Die Pars intermedia scheint 
bei der exzessiven Fettablagerung wirksam zu sein und sie liefert vielleicht auch 
die Stoffe, durch deren Abgabe an den Hinterlappen dieser auf Blutdruck, Darm
und Uterusmuskulatur und Harnabsonderung wirkt. Die laktagoge Wirkung 
scheint dagegen von dem vorderen Lappen herzuleiten zu sein, aber die Angaben 
iiber die Wirkung der verschiedenen Teile der DrUse sind nicht einstimmig und 
teilweise recht unsicher. 

Uber die Bestandteile der Druse, welche diese verschiedenen Wirkungen 
hervorrufen, weill man nur wenig. Aus dem V orderlappen hat BRAn.SFORD 
RoBERTSON l einen, von ihm Tethelin genannten Stoff dargestellt, der eine das 
Wachstum regelnde Substanz sein soll. Das Tethelin ist eine amorphe, in W &sser 
und Alkohol lOsliche, in einer Mischung von wasserfreiem Alkohol und Ather 
unlosliche Substanz, die 1,4% Phosphor und 4 Atome N auf je 1 Atom P enthalt. 
Unter den Hydrolyseprodukten findet sich Inosit. J. C. DRUMMOND und R. K. 
CANNAN 2, die bei Mausen keine Wirkung auf das Wachstum nach Verfiitterung 
des V orderlappens feststellen konnten, betrachten das Tethelin als ein unreines 
Gemenge von Lipoidstoffen. 

Aus den Extrakten auf dem Hinterlappen hat man eine Anzahl von mehr 
oder weniger reinen Substanzen erhalten, die tells durch Phosphorwolframsaure 
fallbar und teils nicht fallbar sind. Unter diesen Substanzen hat man sowohl 
amorphe wie solche, die selbst kristallisieren oder kristallisierende Sulfate geben, 
gefunden. Offenbar handelt es sich aber bier um Gemengen3 , welche die Wir
kungen der im Handel vorkommenden Praparate "Pituitrin", "Hypophysin", 
"Pituglandol" u. a. bedingen. 

Trotz ihrer blutdrucksteigernden Wirkung scheint die Hypophyse kein 
Adrenalin zu enthalten. Dagegen enthii.lt sie, und zwar in dem hinteren Lappen, 
nach J. ABEL und S. KUBOTA 4 Histamin. Da dieser Stoff indessen in verschie
denen anderen Organen vorkommt, gehort er nicht zu den spezifischen Bestand
teilen der Hypophyse. Ubrigens fanden KOESSLER und HANKE 5 in der ganz 
frischen Schafshypophyse iiberhaupt kein Histamin. Dagegen ist es ADEL 8 und 
Mitarbeitern (CR. A. ROUILLER und F. GElLING) gelungen, aus dem Infundibular
teile ein Produkt zu isolieren, welches als Tartrat eine sehr krii.ftige Wirkung 
auf den Blutdruck und die Gebarmutter zeigt. Auf den virginellen Uterus (des 
Meerschweinchens) wirkt es IOOO-I250mal starker als das Histaminphosphat. 
Dieses Tartrat wirkt auch antidiuretisch beim Diabetes insipidus. 

1 Journ. of bioI. Chem. 24. 2 Bioch. Journ.18. 3 VgI. H. FURNER, Deutsch. med. Wochen
Bchrift 39. 'Chem. Zentralbl. 1919. III. 5 Journ. of bioI. Chem. 43. • Journ. of Pharm. and 
expo Therap. 22 (1923). 
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Die Leber. 
Den in dem V origen besprochenen Driisen schlieBt sich die groBte aller 

Driisen des Organismus, die Leber, nahe an. Die Bedeutung dieses Organes 
fiir die Assimilation der Nahrungsstoffe und die physiologische Zusammen
setzung des Elutes ist schon daraus ersichtlich, daB das vom Verdauungskanal 
kommende, mit den daselbst resorbierten Stoffen beladene Blut die Leber erst 
durchstromen muB, bevor es durch das Herz in die verschiedenen Organe und 
Gewebe getrieben wird. Eine Assimilation von Nahrstoffen in der Leber ist 
in erster Linie fiir die Kohlehydrate sicher bewiesen, indem namlich die Leber 
aus Hexosen ein Polysaccharid, das Glykogen, aufbaut, welches dann nach MaB
gabe des Bediirfnisses wieder in Glukose umgewandelt wird. FUr das Fett ist 
die Leber einAufspeicherungsorgan, welches sowohl Nahrungsfett wie (im Hunger) 
Fett aus den Depots aufnimmt und, wie es scheint, wenigstens zum Teil so ver
andert, daB es fiir die weitere Verwertung im Tierkorper vorbereitet wird. 

EiweiBspeicherung. In welchem Umfange eine Assimilation von den 
Produkten der EiweiBverdauung in derLeber stattfindet, ist noch nicht klar. 
wie bei Besprechung der Resorption (KapiteI9) naher auseinandergesetzt werden 
soIl. DaB die Leber in dem Sinne als Aufspeicherungsorgan fiir EiweiB dienen 
kann, daB sie nach reichlicher Verfiitterung von EiweiB oder gewissen Abbau
produkten desselben EiweiB aufnehmen und dadurch ihr Gewicht stark ver
mehren kann, ist von SEITZ und anderen gezeigt worden. Inwieweit es sich hierbei 
um eine wahre EiweiBspeicherung oder um eine Zellvermehrung und eine Ge
wichtszunahme der ganzen Zellmasse des Organs infolge der durch die EiweiB
mastung stark gesteigerten Arbeit der Leber sich handelt, ist indessen nicht 
ganz klar 1. DaB die Leber fremdartiges EiweiB, welches ihr mit dem Blute 
zugefiihrt wird, zuriickhalten kann, ist sicherz, und diese Retention von fremdem 
EiweiB steht wahrscheinlich in naller Beziehung zu der Fahigkeit der Leber, 
fremde Stoffe iiberhaupt aus dem Blute aufnehmen und zuriickhalten zu konnen. 
Diese Fahigkeit gilt nicht nur fiir verschiedene Metalle, sondern auch, wie mehrere 
Forscher gezeigt haben, fiir Alkaloide, welche vielleicht zum Teil in der Leber 
umgesetzt werden. Auch Toxine werden von der Leber zuriickgehalten, und 
dieses Organ iibt also, den Giften gegeniiber eine Schutzwirkung aus3• 

Synthesen und andere chemische Prozesse. Die Glykogenbildung aua 
Zucker ist eine der zahlreichen, in der Leber vorkommenden Synthesen, und sie 

1 VgI. hieriiber SEITZ, PFLtiJ}ERS Arch. 111; GRUND, Zeitschr. f. BioI. 04; ASHER und 
P. BOEHM ebenda. 01; N. TIOHMENEFF, Bioch. Zeitschr. 1i9; W. BERG und C. CAJIN·BRONNEl!. 
ebenda. 61; siehe a.uch JUNKERSDORF, PFLUGERS Arch.1S6. B VgI. F. REACH, Bioch. Zl'itschr. 
16 und D. PACCHIONI und C. CARLINI, MALyS Jahresb. 39, S. 549. 3 VgI. ROGER, Action du 
foie sur les poisons, Paris 1887, wo auch SCHIFF, HEGER und andere Forscher zitiert sind; 
ferner W. N. WORONZOW, MALYS Jahresb. 40, S. 406 und Z. V.urOSSY ebenda 40, S.407. 
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ist wohl auch diejenige, welche im groBten Umfange stattfindet.. Andere Syn
thesen in der Leber sind beispielsweise die Bildung von Harnstoff bzw. Harn
saure (bei Vogeln) aus Ammoniaksalzen, die Bildung von A.therschwefelsauren 
und gepaarten Glukuronsauren aus bei der Darmfaulnis entstandenen Phenolen 
und die Synthese von Aminosauren. Auf der anderen Seite kommen in der Leber 
Desamidierungen von Aminosauren und Purinstoffen, Hydrolysen, Oxyda
tionen, Reduktionen und enzymatische Prozesse verschiedener Art vor. Durch 
diese verschiedenartigen Prozesse, unter deren Resultate die Gallenbereitung 
besonders zu nennen ist, wie auch durch ihre Stellung als ein zwischen dem Darme 
und dem groBen Kreislaufe eingeschaltetes Organ ist die Leber gewissermaBen 
als ein Zentralorgan des Stoffwechsels anzusehen. 

Unter den zahlreichen chemischen Prozessen, welche in der Leber von
statten gehen, sind es besonders zwei, welche diesem Organe ein ganz spezielles 
Interesse verleihen, namlich die Glykogenbildung oder der Kohlehydratstoff
wechsel in der Leber und die Gallenbereitung. Aus diesem Grunde finden nur 
diese zwei Prozesse eine besondere Besprechung in diesem Kapitel, wahrend 
die anderen in anderen Kapiteln und in anderem Zusammenhange besprochen 
werden. Bevor wir zur Besprechung dieser zwei Prozesse iibergehen, mochte 
jedoch eine kurze Ubersicht der Bestandteile und der chemischen Zusammen
setzung der Leber zweckmaJ3ig sein. 

Die Reaktion der Leberzellen ist wahrend des Lebens gegen Lackmus aIka
lisch, wird aber nach dem Tode sauer infolge einer Bildung von Milchsaure und 
anderen organischen Sauren (MORISHIMA, MAGNUS-LEVY) 1. Dabei findet vielleicht 
auch eine Gerinnung des ProtoplasmaeiweiJ3es in der Zelle statt. Einen be
stimmten Unterschied zwischen den EiweiJ3stoffen des toten und des noch leben
den, nicht geronnenen Protoplasmas hat man jedoch nicht sicher finden konnen. 

Die EiweiBstoffe der Leber sind zuerst von PL6sz etwas naher unter
sucht worden.Er fand in der Leber eine in das wasserige Extrakt iibergehende, 
bei + 45 0 C gerinnende EiweiBsubstanz (Globulin lIALLIBURTONs1), ferner 
ein bei + 75 0 Ckoagulierendes Globulin, ein bei + 70 0 Ckoagulierendes Nukleo
albumin (Nukleoproteid1) und endlich einen, dem geronnenen EiweiBe 
nahestehenden, bei Zimmertemperatur in verdiinnten Sauren oder AIkalien 
unloslichen, in der Warme dagegen in Alkali unter Umwandlung in Albuminat 
sich lOsenden EiweiJ3korper. HALLIBURTON 2 fand in den Leberzellen zwei GIo
buline, von denen das eine bei 68-70 0 C, das andere dagegen bei + 45-500 C 
koagulierte. Er fand ferner neben Spuren von Albumin ein Nukleoproteid mit 
einem Gehalte von 1,45% Phosphor und einer Gerinnungstemperatur von 60 0 C_ 
POHL hat aus mit NaCI-Losung von 8%0 sorgfaltig durchgespiilten und vollig 
entbluteten Lebern durch Extraktion des zum feinsten Brei zerkleinerten Organs 
mit solcher Losung "Organplasma" erhalten, in welchem er Globuline von niedriger 
Koagulationstemperatur hat nachweisen konnen. Der auBerst wechselnde Phos
phorgehalt (0,28-1,3%) dieser Globuline wie auch die Unloslichkeit der mit 
wenig Saure erzeugten Niederschlage in iiberschiissiger Saure und in Neutral
salz sprechen entschieden dafiir, daB es hier um Gemengen sich gehandelt hat_ 
H. WIENER3 hat ferner gezeigt, daB die in ChlornatriumlOsung loslichen Leber
proteide zum Teil durch Formol fallbar, zum Teil nicht fallbar sind. Unsere 
Kenntnis von den aus der Leber ohne Denaturierung extrahierbaren lOslichen 
EiweiBstoffen ist also recht unvollstandig. 

AuBer den obengenannten, Ieicht loslichen EiweiBstoffen enthalten indessen 
die Leberzellen, wovon man sich leicht iiberzeugen kann und wie schon Pr.6sz 

1 MORISHIMA, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 43; MAGNUS-LEVY, HOFMEISTERS Bei
trii.ge 2. 2 PL6sz, PFLUGERS Arch. ';; HALLmURToN, Journ. of Physiol. 13, Suppl.-Bd_ 
1892. 3 POBL, HOFMEISTERS Beitrage ';; H. WIENER, Bioch. Zeitschr. 56. 



304 Aohtes Kapitel. 

gefunden hatte, in reichlicher Menge schwer losliche Proteinstoffe. Die Leber 
enthii.lt auch, wie zuerst besonders von ST. ZALESKI gezeigt und darauf von vielen 
anderen bestatigt wurde, eisenhaltige EiweiBkorper verschiedener Art 1. Ein 
groBer Teil der Proteinsubstanzen in der Leber besteht unzweifelhaft aus Nukleo
proteiden, die entweder Eisen enthalten oder dasselbe bei der Fallung mit nieder
reiBen. Beim Sieden der Leber mit Wasser spalten sich die Nukleinsaureverbin
dungen und es bleibt in der Losung ein nukleinsaurereicheres Nukleoproteid
gemenge, welches mit Saure ausgefallt werden kann, zurUck. Dieses, von 
ScHMIEDEBERG2 Ferratin genannte Proteidgemenge ist von WOHLGEMUTH3 

untersucht worden. Der Gehalt an Phosphor war 3,06%. Ala hydrolytische 
Spaltungsprodukte fand er I-Xylose oder jedenfalls eine Pentose, die vier Nuklein
basen und ferner Arginin, Lysin (und Histidin1), Tyrosin, Leuzin, Glykokoll, 
.Alanin, a-Prolin, Glutamin- und Asparaginsaure, Phenylalanin, Oxyaminokork
saure und Oxydiaminosebazinsaure (vgl. Kapitel 2). 

Der gelbe oder braune Farbstoff der Leber ist bisher nur wenig untersuoht worden. 
DASTRE und FLORESCO' untersoheiden bei den Riiokgratstieren und einigen Evertebraten 
einen wasserlOsliohen, eisenhaltigen Farbstoff, Ferrine, und einen in Chloroform losliohen, 
in Wasser unIosliohen Farbstoff, Chloroohrome. Sie haben indessen diese Farbstoffe 
nioht in reinem Zustande isoliert. Bei einigen Evertebraten kommt auoh von der Nahrung 
stammendes Chlorophyll in der Leber vor. 

Das Fett der Leber kommt teils als sehr kleine Kiigelchen und teils, be
sonders bei saugenden Kindem und Tieren wie auch nach einer fettreichen Nah
rung, als etwas groBere Fetttropfchen vor. Das Auftreten einer Fettinfiltration, 
d. h. also eines Fetttransportes in die Leber, kommt indessen nicht nur bei Auf
nahme von iiberschiissigem Fett mit der Nahrung (NOEL-PATON), bisweilen 
auch im Hunger und (bei Katzen) wahrend der Schwangerschaft (CoOPE und 
MOTTRAM), sondem auch durch Einwanderung aus anderen Korperteilen unter 
abnormen Verhaltnissen, wie bei der Vergiftung mit Phosphor, Phlorrhizin und 
einigen anderen Stoffen, vor (LEBEDEFF, LEO, ROSENFELD U. 0..)6. Bei der durch 
Vergiftungen auftretenden Fettinfiltration, welche mit degenerativen Verande
rungen in den Zellen einhergeht, kann der Gehalt an EiweiB herabgehen und der 
Gehalt an Wasser ansteigen. Wird die Fettmenge in der Leber durch Fettinfil
tration stark vermehrt, so nimmt das Wasser sonst entsprechend ab, wahrend 
die Gesamtmenge der iibrigen festen Stoffe verhaltnismaBig wenig verandert 
wird. Dagegen kann eine Anderung derart eintreten, daB infolge des zwischen 
Glykogen und Fettgehalt bestehenden Gegensatzes (RoSENFELD, BOTTAZZI)' 
eine fettreiche Leber regelmaBig arm an Glykogen ist. Umgekehrt ist die nach 
reichlicher Kohlehydratfiitterung glykogenreiche Leber arm an Fett. 

Die Zusammensetzung des Leberfettes ist bei verschiedenen Tieren eine 
verschiedene, kann aber auch bei derselben Tierart, je nach der Art des ver
fiitterten Fettes eine verschiedene sein. Die groBten Eigentiimlichkeiten zeigt das 
Leberfett bei den Seetieren, wie schon in einem vorigen Kapitel (4) erwahnt wurde. 

Mehrere Forscher, HARTLEY, LEATHES und MOTTRAM, haben als einen Unter
schied zwischen dem Fette der Leber und des Bindegewebes den groBeren Ge
halte des ersteren an ungesattigten hoheren Fettsauren angegeben. Nach 

1 ST. ZALESKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 10, S. 486; WOLTERING ebenda 21; SPITZER, 
PFLUGERSAroh.87. 2 Aroh. f. expo Pathol. u. Pharm. 3S; vgl. auch VAY, Zeitsohr. f. physiol. 
Chem.20. 3 WOHLGEMUTH, Zeitschr. f. physiol. Chem. 37, 42 u. 44 und Ber. d. deutsoh. chem. 
Gesellsoh. 37. V gl. beziiglich der Lebernukleoproteide ferner: SALKOWSKI, Berl. klin. Woohen
sohrift 1895; HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 19 und BLUMENTHAL, Zeitsohr. f. 
kIin. Med. 34. «Aroh. de Physiol. (5) 10. Ii NOEL-PATON, Journ. of Physiol. 19; R. COOPE 
und W. H. MOTTRAM ebenda 49; LEO, Zeitsohr. f. physiol. Chem. 9; LEBEDEFF, PFLUGERS 
Aroh. 31; ROSENFELD, Zeitschr. f. klin. Med. 38. Vgl. ferner ROSENFELD, Ergebn. d. Physiol. 
1, Abt. 1 und Berl. klin. Woohenschr. 1904. 8 Aroh. Ital. d. BioI. 48 (1908), zitiert naoh Bioch. 
Zentralbl. 7, S. 833. 
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HARTLEY! enthii.lt das Fett der Schweineleber Palmitin- und Stearinsaure, eine 
Olsaure, die mit der gewohnlichen nicht identisch ist, ferner Linoleinsaure und 
eine Saure von der Formel C20H~02' Zum Teil konnen wohl diese ungesattigten 
Fettsauren von den Phosphatiden herriihren; da aber die ungesattigten Sauren 
etwa die Halfte samtlicher Fettsauren ausmachen, miissen sie wohl auch in dem 
Fette selbst vorkommen. Die reichlich vorkommenden ungesattigten Fettsauren 
betrachten die genannten Forscher als die erste Stufe des Abbaues der fiir den 
Verbrauch im Korper bestimmten, aus dem Fettgewebe zur Leber transportierten 
Fettmengen. DaB fiir diese Umwandlung des Fettes die Phosphatide von groBer 
Bedeutung sind, laBt sich kaum bezweifeln. 

Phosphatide, welche bisher als Lezithin bezeichnet und der Menge nach 
als solches berechnet worden sind, gehoren ebenfalls zu den normalen Bestand
teilen der Leber. Die Menge derselben (als Lezithin) betragt nach NOEL-PATON 2 

iiber 23,5%0' Im Hungerzustande macht das Lezithin nach ihm den groBten, 
bei fettreicher Nahrung dagegen den kleinsten Teil des Atherextraktes aus. In 
der Leber von gesunden Hunden fand BASKOFF 3 84%0 Phosphatide (Lezithin 
und Jekorin), auf die Trockensubstanz berechnet. Die Phosphatide sind un
zweifelhaft verschiedener Art, sind aber noch nicht hinreichend studiert worden. 
DaB in der Leber Kephalin vorkommt, welches dieselbe Zusammensetzung wie 
das Gehirnkephalin hat, haben LEVENE und WEST' gezeigt. DaB die Leber 
auch Lezithin enthli.lt, ist wohl ebenfalls sicher (vgl. Kapitel 4); aber sonst muB 
man die Angaben iiber das Vorkommen von besonderen Phosphatiden in der 
Leber mit einer gewissen Vorsicht aufnehmen. Zu diesen, weniger bekannten 
Phosphatiden gehOren, auBer dem schon erwahnten Heparin (Kapitel 5) das 
3ekorin und das Heparphosphatid (BASKOFF). 

Das Jekorln ist ein von DRECHSEL zuerst in der Pferdeleber, dann auch in der Leber 
eines Delphines und ferner von BALDI in Leber und Milz von anderen Tieren, in Muskeln 
und Blut vom Pferde und im Menschengehirn gefundener, seiner Zusammensetzung nach 
no<:p- nicht sicher bekannter, schwefel- oder phosphorhaltiger Stoff. Das Jekorin lost sich 
in Ather, wird aber a.us der Losung von Alkohol gefallt. Es reduziert Kupferoxyd und gibt 
mit ammoniakalischer SilberlOsung eine weinrote Farbung. Nach dem Sieden mit Alkali 
kann es beim Abkiihlen wie eine Seifenga.llerte ersta.rren. In dem Kohlehydra.tkomplex 
des Jekorins hat MANASSE als erster Glukose als Osazon nachweisen konnen. 

Die Anna.hme von BING, dal3 das Jekorin eine Verbindung von Lezithin und Glukose 
sei, liil3t sich offen bar mit den bisher beka.nnten Analysen des Jekorins nicht vereinbaren. 
Na.ch BAsKoFFs 5 Analysen soIl namlich die Relation P:N nicht 1: 1 wie in Lezithin, sondern 
1:2 scin. Aul3erdem enthalt das Jekorin bis zu 2,75% Schwefel, iiber dessen Herkunft ma.n 
nichts kennt. Das Jekorin diirfte vielleicht nur ein Gemenge sein. 

Das Heparphosphatid, welches in gewissen Hinsichten dem Cuorin ahnelt, zeigte 
die Relation P:N = 1,45: 1 und ist offenbar keine reine einheitliche Substa.nz. 

Die Leber enthalt auch Cholesterin und Fettsaurecholesterinester. 
Dagegen ist sie sehr arm an Oxycholesterin, welches nach LIFSCHUTZ in der Leber 
weiter verarbeitet zu werden scheint. Als Kohlehydrate enthiilt die Leber 
auBer Glykogen auch ein wenig Glukose. 

Unter den Extraktivstoffen hat man in der Leber Purinbasen in ziemlich 
reichlicher Menge gefunden. In 1000 Teilen Trockensubstanz fand KOSSEL 6 

1,97 Guanin, 1,34 Hypoxanthin und 1,21 Xanthin. Auch Adenin findet 
sich in der Leber. Ferner hat man in der normalen Leber Harnstoff und Harn
;saure (besonders in der Vogelleber), und zwar in groBerer Menge als im Blute, 
Paramilchsaure, Cholin, Leuzin, Taurin und Zystin nachgewiesen. In 

1 HARTLEY, Journ. of Physiol. 38; LEATHES und MEYER-WEDELL ebenda 38; MOTTRAM 
·ebenda 38. 21. c.; vgl. auch HEFFTER, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 28. 3 Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 62. 4 Journ. of bioI. Chem. 24. 5 DRECHSEL, Ber. d. k. sachs. Gesellsch. d. Wiss. 1886, 
S. 44 und Zeitschr. f. BioI. 33; BALDI, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1887, Supplbd. S. 100; 
MANASSE, Zeitschr. f. physiol. Chem. 20; BING, Zentralbl. f. Physiol. 12 und Ska.nd. Arch. 
f. Physiol. 9; BAsKoFF, Zeitschr. f. physiol. Chem. 67, 61 u. 62. 8 Zeitschr. f. physiol. 
'Chem.8. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 20 
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pathologischen Fallen hat man in der Leber Inosit und Aminosauren ge
funden. Das Vorkommen von Gallenfarbstoffen in den Leberzellen unter 
normalen Verhaltnissen ist angezweifelt worden; bei Retention der Galle konnen 
die Zellen dagegen den Farbstoff aufnehmen und von ihm gefarbt werden. 

Enzyme. In der Leber hat man eine groBe Anzah! von Enzymen gefunden. 
Hierher gehoren Katalase, Oxydasen, Aldehydase, Karboxytase und 
hydrolytisch wirkende Enzyme verschiedener Art, wie die auf das Glykpgen 
wirkende Diastase, die Lipasen und verschiedene proteolytische Enzyme. 
Nukleasen und die im Kapitel 2 erwahnten nukleinsaurespaltenden En
zyme verschiedener Art hat man in der Leber gefunden, und in ihr kommen 
auch Desamidasen sowohl fiir Aminosauren wie fUr Purinbasen vor. Die 
letztgenannten Desamidasen zeigen jedoch beziiglich ihres Vorkommens ein 
wesentllch verschiedenes Verhalten bei verschiedenen Tieren, und ahnliches 
gilt auch fiir die bei der Harnsaurebildung und Harnsaurezerstorung 
beteiligten Enzyme (Kapitel 15). Zu erwahnen ist auch die Arginase, welche 
aus dem Arginin Harnstoff abspaltet. 

Autolyse. Die proteolytischen Enzyme der Leber sind von besonderem 
Interesse im Hinblick auf die, besonders an diesem Organe studierte Autolyse. 
Als eine intravital gesteigerte Autolyse betrachtet man auch die Vorgange in 
der Leber bei Phosphorvergiftung und bei der akuten gelben Leberatrophie. 
Hierbei findet eine Erweichung des Organes statt und es entstehen Albumosen, 
Mono- und Diaminosauren und andere Stoffe, 'die man zum Teil auch im Harne 
gefunden hat und welche, wenn sie auch nicht von der Leber allein hen'iihren 
(NEUBERG und RICHTER), jedenfalls wenigstens zum Teil aus diesem Organe 
stammen. WAKEMAN hat gefunden, daB bei der Phosphorvergiftung nicht nur 
der Gehalt der Leber (bei Hunden) an Stickstoff bedeutend herabgeht, sondern 
auch, daB besonders die Menge des Hexonbasenstickstoffes vermindert ist, und 
daB also der stickstoffreichere Teil des EiweiBmolekiils unter diesen Verhalt
nissen am ehesten losgelOst und eliminiert wird. Ein ahnliches Verhalten be
obachtete auch WELLS bei der idiopathischen, akuten gelben Leberatrophie. 
In Anbetracht der, auch unter normalen Verhaltnissen wechselnden Werte fiir 
den Diaminosaurestickstoff (GLIKIN und A. LOEWy)l diirfte jedoch eine groBere 
Anzah! von Beobachtungen iiber diese Frage erwiinscht sein. Als eine gesteigerte 
Autolyse kann man auch den, unter den obengenannten pathologischen Ver
haltnissen gesteigerten Glykogenverbrauch betrachten, wogegen die von einigen 
Seiten behauptete Neubildung von Fett bei der Leberautolyse nach P. SAXL 2 

nur als ein mehr deutliches Hervortreten des schon vorher im Organe befind
lichen Fettes anzusehen ist. 

AuBer den in dem Vorigen besprochenen organischen Bestandteilen ist 
auch zu nennen die nach MANDEL und LEVENE 3 in der Leber vorkommende 
Glukothionsaure, deren chemische Individualitat jedoch zweifelhaft ist. 

Die Mineralstoffe der Leber bestehen aus Phosphorsaure, Kalium, Na
trium, alkalischen Erden und ChIor. Das Kalium herrscht dem Natrium gegen
iiber vor. Eisen ist ein regelmaBiger Bestandteil, dessen Menge sehr zu wechseln 
scheint. BUNGE fand in den blutfreien Lebern von Katzen und Hunden, meistens 
von jungen Tieren, 0,01-0,355%0 Eisen, auf die frische, mit einprozentiger 
Kochsalzlosung durchgespiilte Lebersubstanz berechnet. Auf 10 Kilo Korper
gewicht berechnet, betrug die Eisenmenge in den Lebern 3,4-80,1 mg. Spatere 
Bestimmungen des Eisengehaltes der Leber sind von GUIT.LEMONAT und LAPICQUE 
bei Kaninchen, Hund, Igel, Schwein und Mensch und von SCAFFIDI bei Kaninchen 

1 NEUBERG und RICHTER, Deutsch. med. Wochenschr. 1904; WAKEMAN, Zeitschr. f. 
physiol. Chern. 44; H. G. WELLS, Journ. of exper. Medic. 9; GLIKIN und LOEWY, Bioch. 
Zeitschr. 10. 2 HOFMEISTERS Beitrage 10. a Zeitschr. f. physiol. Chern. 45. 
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ausgefiihrt worden. Beim Menschen waren die Schwankungen groB. Beirn mann
lichen Geschlechte betragt nach LAPICQUE der Eisengehalt der blutfreien Leber 
(Blutpigment in Rechnung abgezogen) regelmaBig 0,23, beirn weiblichen 0,090/00 
(auf das frische, wasserhaltige Organ berechnet), und dieses Verhiiltnis sollnach 
dem 20. Jahre nicht geandert werden. Ein Gehalt iiber 0,5%0 wurde als patho
logisch angesehen. Nach BIELFELDl, welcher nach einer anderen Methode arbeitete, 
solI ebenfalls ein groBerer Eisengehalt beirn Manne vorkommen. 

Der Gehalt der Leber an Eisen kann durch Eisenmittel, auch anorganische 
Eisensalze, vermehrt werden. Eine Vermehrung des Eisengehaltes kann. auch 
durch einen reichlichen Zerfall von roten Blutkorperchen oder durch reichliche 
Zufuhr von gelostem Hamoglobin zustande kommen, wobei auch eine Zufuhr 
von in anderen Organen, wie Milz und Knochenmark, aus dem Blutfarbstoffe 
entstandenen Eisenverbindungen zu der Leber stattzufinden scheint 2• Ein 
Zerfall von Blutfarbstoff unter Abspaltung von eisenreichen Verbindungen 
findet regelmaBig bei der Bildung von Gallenfarbstoff in der Leber statt. Aber 
selbst bei den Evertebraten, die kein Hamoglobin haben, ist die sog. Leber reich 
an Eisen, weshalb auch nach DASTRE und FLORESC0 3 der Eisengehalt der Leber 
bei den Evertebraten ganzlich und bei den Vertebraten zum Teil von einer Zer
setzung von Blutfarbstoff unabhangig ist. Nach den genannten Forschern hat 
die Leber durch ihren Gehalt an Eisen eine besonders wichtige oxydative Funk
tion, welche sie als "fonction martiale" der Leber bezeichnen. 

Von besonderem Interesse ist der Reichtum der Leber der neugeborenen 
Tiere an Eisen, ein Verhalten, welches schon aus den Analysen ST. ZALESKIS 
hervorgeht, besonders aber von KRUGER und MEYER studiert worden ist. Bei 
Ochsen und Kiihen fanden sie 0,246-0,276%0 Eisen (auf die Trockensubstanz 
berechnet) und bei RindsfOten etwa zehnmal so viel. Die Leberzellen des etwa 
eine Woche alten Kalbes haben noch einen etwa siebenmal groBeren Eisengehalt 
als die erwachsener Tiere; dieser Gehalt sinkt aber irn Laufe der vier ersten Lebens
wochen so weit herab, daB nahezu derselbe Wert wie beirn erwachsenen Tiere er
reicht wird. Ebenso hat LAPICQUE t gefunden, daB beirn Kaninchen der Gehalt 
der Leber an Eisen in der Zeit von acht Tagen bis drei Monaten nach der Geburt 
stetig abnimmt, namlich von 10 bis zu 0,4%0' auf die Trockensubstanz berechnet. 
"Die fotalen Leberzellen bringen also einen Reichtum an Eisen mit auf die Welt, 
um ihn dann innerhalb einer gewissen Zeit zu einem, noch naher zu untersuchen
den Zweck anderweitig abzugeben." Das Eisen findet sich in der Leber teils 
als Phosphat und teils - und zwar zum alIergroBten Teile - in den eisenhaltigen 
Proteinstoffen (ST. ZALESKI). 

Der Gehalt der frischen, wasserhaltigen Leber von Pferd, Rind und Schwein 
an Kalziumoxyd betragt nach TOYONAGA 0,148-0,192%0' also mehr als in 
der Menschenleber (0,101 %0 nach MAGNUS-LEVY). Der Gehalt an Magnesium
oxyd war auffallend hoch, namlich in den Lebern von Pferd, Rind und Schwein 
bzw.: 0,168, 0,198 und 0,158%0' aber bedeutend niedriger als in der Menschen
leber, wo er nach MAGNUS-LEVY 0,292%0 betrug. KRUGER5 fand den Gehalt 
an Kalzium bei ausgewachsenen Rindern gleich 0,71%0 und bei Kalbern dagegen 
"gleich 1,23%0 der Trockensubstanz. Bei Rindsfotenist er niedriger als bei Kalbern. 
Wahrend der Tragzeit sind Eisen und Kalzium beirn Fotus Antagonisten derart, 
daB beirn Ansteigen des Kalziumgehaltes der Leber ein Sinken des Eisengehaltes 

1 BUNGE, Zeitschr. f. physioI. Chem. 17, S. 78; GUlLLEMONAT und LAPICQUE, Compt. 
rend. soc. bioI. 48, mit A. BAlLLE ebenda. 68, vgI. a.uch Arch. de Physiol. (5) 8; BIELFELD, 
HOFMEISTERS Beitrage 2; V. SCAFFIDI, Zeitschr. f. physioI. Chem. 04. a VgI. LAPICQUE, 
Comft. Rend. 124 und SCHURIG, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 41. 3 Arch. de PhysioI. (5) 
10. ST. ZALESKI I. c.; KRUGER und Mitarbeiter, Zeitschr. f. BioI. 27; LAPlCQUE, MALyS 
Jahresb. 20. 5 KRUGER, Zeitschr. f. BioI. 31; TOYONAGA., Bull. of the College of Agric. Tokyo (;; 
A. MA.GNUS.LEVY, Bioch. Zeitschr. 24. 

20* 
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stattfindet und umgekehrt. Kupfer scheint ein physiologischer Bestandteil zu 
sein, der namentlich bei den Kephalopoden in reichlicher Menge vorkommt 
(HENZE) 1. Fremde Metalle, wie Blei, Zink, Arsen u. a. werden leicht von der 
Leber aufgenommen und gebunden (SLOWTZOFF, V. ZEYNEK u. a.)2. 

In der Leber eines jungen, des plOtzlichen Todes verstorbenen Mannes fand 
v. BIBRA3 in 1000 Teilen: 762 Wasser und 238 feste Stoffe, darunter 25 Fett, 
152 EiweiB, leimgebende und unlosIiche Substanz und 61 Extraktivstoffe. 

In der Leber eines gesunden Selbstmorders fand MAGNus-LEVY' 606%0 
Wasser und 394%0 feste Stoffe, darunter 212,8%0 Fett. Wenn man den ge
samten N-Gehalt, 27%0' in EiweiB umrechnet, wiirde der Gehalt an Protein
stoffen rund 169% 0 betragen. G. HOPPE-SEYLERo, welcher namentlich den Ge
halt der Leber an Bindegewebe und anderen Bestandteilen in Krankheiten studiert 
hat, fand bei einem ganz gesunden, durch Ungliicksfall rasch gestorbenen23 jahrigen 
Mann in der Leber~ Wasser 708, Trookensubstanz 292, Fett28, Bindegewebe 
15,8 und Asche 12%0' Fiir experimentelle Untersuchungen an Tieren ist es 
wichtig, daB die Zusammensetzung der einzeInen Leberlappen nicht gleich ist. 

W. PROFITLICH 6 fand in der Hundeleber 682-751,7 und in der Ochsenleber 707,6 bis 
728,6%0 Wasser. Die Relation N:C in der Fett- und glykogenfreien Trockensubstanz war 
beirn Runde = 1:3,21 und beirn Ochsen = 1:3,13, also etwa dieselbe wie im Fleische (vgl. 
Kapitelll). Bei neugeborenen Tieren ist der Gehalt der Leber an Wasser grOBer als bei den 
erwachsenen 7• 

Die quantitative Zusammensetzung der ·Leber kann je nach der Art und 
Menge der zugefiihrten Nahrung bedeutende Schwankungen zeigen. Nament
lich kann der Gehalt an Kohlehydrat (Glykogen) und Fett bedeutend wechseIn, 
was damit zusammenhangt, daB die Leber ein Aufspeicherungsorgan fiir diese 
Stoffe, namentlich fiir das GIykogen, ist. 

Das Glykogen und die Glykogenbildung. 
Das Glykogen ist ein zuerst von BERNARD entdecktes, den Starkearten oder 

Dextrinen nahe verwandtes Kohlehydrat von der allgemeinen Formel m(C8H100 5). 

Man betrachtet es als aus den, als Polyamylosen bezeichneten Maltoseanhydriden 
zusammengesetzt. Sein Molekulargewicht ist nicht bekannt, scheint aber sehr 
groB zu sein (GATIN-GRUZEWSKA und V. KNAFFL-LENZ) 8. Bei erwachsenen Tieren 
kommt das Glykogen in groBter Menge in der Leber, in (prozentisch) kleinerer 
Menge in den MuskeIn vor (BERNARD, NASSE). Es findet sich iibrigens in den 
allermeisten Geweben des Tierkorpers, wenn auch nur in geringen Mengen. Sein 
Vorkommen in Iymphoiden Zellen, Blut und Eiter ist schon in den vorigen Ka
piteIn besprochen worden, und es scheint ein regelmaBiger Bestandteil aller 
entwicklungs£ahigen tierischen Zellen zu sein. In vielen embryonalen Geweben 
ist es, wie BERNARD und KUHNE zuerst gezeigt haben, reichlich vorhanden und 
es kommt auch in rasch sich entwickeInden pathologischen Geschwiilsten vor 
(HOPPE-SEYLER). EinzeIne Tiere, wie Austern und gewisse MuscheIn (BIZIO), 
Tanien und Askariden (WEINLAND) 9 sind sehr reich an GIykogen. Auch im Pflanzen
reiche, besonders in vielen Pilzen und in der He£e kommt das Glykogen vor. 

Die Menge des GIykogens in der Leber wie auch in den MuskeIn hangt 
wesentlich von der Nahrung abo Beim Hungern nimmt seine Menge stark ab, 

1 Zeitschr. f. physio!. Chern. 33. a SLOWTZOFF, HOFlIlEISTERS Beitrage 1; V. ZEYNEK, 
vg!. Zentralb!. f. Physio!. IIi. 3 Vg!. V. GORUF-BESANEZ, Lehrb. d. physio!. Chern. 4. Aufl. 
1878, S. 711. 'Bioch. Zeitschr. 24. 5 Zeitschr. f. physiol. Chern. 98, 116 u.130. 6 PFLUGERS 
Arch. 119. 7 Vgl. u. a. P. IONEN, Zeitschr. f. Kinderheilk. 38. 8 GATIN-GRUZEwSKA, PFLUGERS 
Arch. 103; V. KNAFFL-LENZ. Zeitschr. f. physiol. Chern. 46. 9 Zeitschr. f. BioI. 41. Die um
fangreiche Literatur liber Glykogen findet man bei E. PFLUGER, "Glykogen", 2. Aufl., 
Bonn 1905 und bei M. CREMER, "Physiologie des Glykogens" in "Ergebn. d. Physio!. ", 
Jahrg.1, Abt. 1. In dem Folgenden wird auch beziiglich der nicht besonders angeflihrten 
Literaturangabcn auf diese zwei Arbeiten hingewiesen. 
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rascher bei kleineren als bei groBeren Tieren und rascher in der Leber als in -den 
Muskeln. Es verschwindet jedoch, wie C. VOlT, E. KULZ und besonders 
E. PFLUGER l gezeigt haben, nie ganz vollstandig im Hunger, indem hierbei nach 
PFLUGER und besonders JUNKERSDORF stets eine Neubildung von Glykogen ge
schieht (PFLUGER). Nach Aufnahme von Nahrung, besonderswenn diese reich 
an Kohlehydraten ist, wird die Leber wiederum reich an Glykogen, und die 
groBte Menge davon solI dieses Organ nach KULZ im allgemeinen 14-16 Stunden 
nach der Nahrungsaufnahme enthalten. Der Gehalt der Leber an Glykogen 
kann nach Aufnahme von reichlichen Mengen Kohlehydraten 120-160%0 be
tragen, und bei Hunden, die besonders auf Glykogen gemastet wurden, fanden 
SCHON DORFF und GATIN-GRUZEWSKA in mehreren Fallen noch hohere Werte, 
sogar mehr als 180%0' Gewohnlich ist der Glykogengehalt viel niedriger, 12 bis 
30-40%0' Die hochste, bisher beobachtete Glykogenmenge in der Leber, 201,6%0' 
hat E. MANGOLD2 beim Frosch beobachtet. Die Selachier, deren Lebern sehr 
reich an Fett sind, haben, in Ubereinstimmung mit dem zwischen Glykogen 
und Fett in der Leber bestehenden Gegensatz, selbst bei gut ernahrten Tieren 
nur einen verhaltnismaBig niedrigen Gehalt an Glykogen in der Leber, 9,3 bis 
23,8%0 (BOTTAZZI)3. Wie bei Tieren solI auch bei Pflanzen (Hefezellen) der 
Glykogengehalt von der Nahrung abhangig sein, und dementsprechend solI 
nach CREMER das in der Karenz bei der Selbstgarung der Hefe aus den Zellen 
verschwundene Glykogen nach dem Eintragen der letzteren in Zuckerlosung 
wieder auftreten. 

Der Glykogengehalt der Leber (wie auch der Muskeln) hangt auch von 
der Rube und der Arbeit ab, indem er namlich wahrend der Rube wie im Winter
schlafe zu-, wahrend der Arbeit dagegen abnimmt. Angestrengte Bewegung 
kann den Glykogengehalt der Leber in wenigen Stunden (bei Hunden) auf ein 
Minimum reduzieren. Das Muskelglykogen nimmt hierbei weniger stark als 
das Leberglykogen abo Bei Kaninchen und Froschen ist es indessen gelungen 
(KULZ, ZUNTZ und VOGELIUS, FRENTZEL U. a.), durch geeignete Strychninver
giftung die Tiere fast glykogenfrei zu machen, und zu demselben Ziele fuhrt 
auch Hungern mit nacbfolgender starker Arbeit. Durch mehrtagiges Hungern 
und nacbfolgender Vergiftung mit Phlorrhizin konnten PFLUGER und JUNKERS
DORF praktisch glykogenfreie Hunde erhalten. 

Eigenschaften. Das Glykogen stellt ein amorphes, weiBes, geschmack
und geruchloses Pulver dar, kann aber bei vollstandiger Reinheit durch geeignete 
Alkoholfallung auch als Stabe und starre Prismen, die den Eindruck von Kri
stallen machen, erhalten werden (GATIN-GRuzEWSKA). Mit Wasser gibt es eine 
opalisierende Losung, die beim Verdunsten auf dem Wasserbade mit einer, nach 
dem Erkalten wieder verschwindenden Haut sich uberzieht. Wie mehrere andere 
Kolloide wandert, nach GATIN-GRuZEWSKA, das in Wasser gelOste reine Glykogen 
unter dem Einflusse des elektrischen Stromes zur Anode, an der es sich anhauft. 
Nach BOTTAZzr 4 , welcher zu demselben Resultate gelangt ist, andert dagegen 
ein wenig Saure oder Alkali das Verhalten, so daB das Glykogen isoelektrisch 
wird. Die wasserige Losung ist dextrogyr und HUPPERT fand den Wert: (a) D = 
+ 196,63. Denselben Wert hat spater GATIN-GRuZEWSKA fur ganz reine Glykogen
lOsungen erhalten. Von Jod wird die Losung, besonders nach Zusatz von etwas 
NaCI, weinrot gefarbt. Das Glykogen kann Kupferoxydhydrat in alkalischer 
Flussigkeit in Losung halten, reduziert aber dasselbe nicht. Eine Losung von 

1 PFLUGERS Arch. lUI, wo man die diesbeziigliche Literatur findet. Vgl. a.uch 
P. JUNKERSDORF ebenda. 131, 186, 187 u. 197. 2 PFLUGERS Arch. 121. 3 Zitiert nach 
Bioch. Zentralbl. 7. S. 833. 'F. BOTTAZZI, Chern. Zentralbl. 1909, 2, S. 1423; BOTTAZZI 
und G. D'ERRICO (PFLUGERS Arch. 110) haben Untersuchungen iiber die Viskositii.t, die 
elektrische Leitfii.higkeit und den Gefrierpunkt der Glykogenltisungen bei verschiedener 
Konzentration ausgefiihrt. 
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Glykogen in Wasser wird nicht von Quecksilberjodid-Jodkalium und Salzsaure, 
wohl aber von Alkohol (notigenfalls nach Zusatz von etwas NaCI) oder von am
moniakalischem Bleiessig gefallt. Eine durch Kalihydrat (15% KOH) alkalisch 
gemachte, wasserige Glykogenlosung wird von dem gleichen V olumen Alkohol 
von 96% vollstandig gefallt. Gerbsaure fallt ebenfalls das Glykogen. Mit Ben
zoylchlorid und NatroDlauge erhalt man einen weiJ3en kornigen Niederschlag 
von benzoyliertem Glykogen. Das Glykogen wird durch Sattigung seiner Losung 
mit Magnesium- oder Ammoniumsulfat bei gewohnlicher Temperatur vollstandig 
gefallt. Dagegen wird es nicht gefallt von Chlornatrium oder durch halbe Sattigung 
mit Ammoniumsulfat (NASSE, NEUMEISTER, HALLIBURTON, YOUNG) 1. Bei an
haltendem Sieden mit verdiinnter Kalilauge von 1-2% kann das Glykogen 
mehr oder weniger verandert werden, insbesondere wenn es vorher der Ein
wirkung von Saure oder vom BRuCKEschen Reagenze (vgl. unten) ausgesetzt 
gewesen ist (PFLUGER). Durch Sieden mit starker Kalilauge (sogar von 36%) 
wird es dagegen nicht geschiidigt (PFLUGER). Von diastatischen Enzymen wird 
das Glykogen, je nach der Natur des Enzyms, in Maltose oder Glukose iiber
gefiihrt. Verdiinnte Mineralsauren fiihren es in Glukose iiber. Als Zwischen
stufen bei der Saccharifikation treten nach CHR. TEBB II verschiedene Dextrine 
auf, je nachdem die Hydrolyse mittelst Mineralsauren oder Enzymen bewirkt 
wird. Bei dem Abbau durch den Bacillus macerans haben H. PRINGSHEIM und 
ST. LICHTENSTEIN 3 ebenso wie SCHARDINGER (siehe Kapitel 3) beim Abbau 
der Starke Hexa- und Tetraamylose nachweisen konnen. Das Glykogen ver
schiedener Tiere und verschiedener Organe soll nach PFLUGER dasselbe sein. 
Dagegen steht es noch dahin, ob alles Glykogen in der Leber als freies vorkommt 
oder zum Teil an Eiwei/3 gebunden ist (PFLUGER, NERKING). Die Untersuchungen 
von LoESCHCKE' haben jedoch gezeigt, daJ3 jedenfalls kein zwingender Grund 
zu der letztgenannten Annahme vorliegt. 

Sowohl bei der Reindarstellung wie vor allem bei der quantitativen Gly
kogenbestimmung soIl man in dem unmittelbar nach dem Tode des Tieres heraus
genommenen Organ jede Enzymwirkung durch Einwirkung von siedendem Wasser 
oder starker Kalilauge verhindern. Aus den konzentrierten Wasserextrakten wird 
das Eiweifl durch abwechselnden Zusatz von Quecksilberjodid-Jodkaliumlosung 
und Chlorwasserstoffsaure (BRUCKES Reagens) entfernt und dann das Glykogen mit 
60 Vol. ·Prozent Alkohol gefallt (BRUCKES Verfahren). Weitere Reinigung durch 
wiederholtes Losen und Fiillen. Das Verfahren kann auch zur quantitativen Be
stimmung dienen. Behufs quantitativer Bestimmung ist jedoch das PFLUGERSche 
Verfahren besser. Man erhitzt das zerkleinerte 9rgan, bei Gegenwart von 30% Kali
hydrat in dem Gemenge, 2-3 Stunden im Wasserbade und fiillt, nach Verdiinnung 
mit Wasser und Filtration, mit Alkohol. Das wieder geloste Glykogen kann man 
teils polarimetrisch und teils nach vorausgegangener Invertierung als Zucker be
atimmen. Die Alkalimethode eignet sich auch sehr gut zur Reindarstellung des Glyko
gens. Betreffend die detaillierte Ausfiihrung der genannten Methoden wird auf das 
Werk von PFLUGER: Das Glykogen und seine Beziehungen zur Zuckerkrankheit, 
2. Aufl., Bonn 1905, und auf ausfiihrlichere Handbiicher hingewiesen. 

Die groJ3e Bedeutung der Nahrung fiir den Glykogengehalt des Tierkorpers 
erweckt die Frage von dem EinfluJ3 verschiedener Nahrstoffe auf die Glykogen
bildung. In dieser Hinsicht ist es sicher festgestellt, daJ3 in erster Linie die Zucker
art en der Hexosereihe und deren Anhydride Dextrine und Starke die Fahig
keit haben, den Glykogengehalt des Korpera zu vermehren. Die Wirkung des 
Inulins ist noch etwas zweifelhaft 6• Sie ist jedenfalls nicht stark und diirfte 
nach OPPENHEIM vielleicht von in dem Magen abgespaltener Lavulose herriihren. 
Die Angaben iiber die Wirkung der Pentosen sind ebenfalls etwas strittig 

1 YOUNG, Journ. of Physiol. 22, wo die andeten Forscher zitiert sind. B Journ. of Physiol. 
22. a Berichte d. deutsch. chem. Gesellsch. 49. 'PFLUGERS Arch. 102. 6 MIuRA, Zeitschr. f. 
BioI. 32 und NAKASBKO, Amer. Journ. of Physiol. 4; ALF. OPPENHEIlIrI, Zentralbl. f. Physiol. 27. 
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gewesen; man scheint abel" nunmehr dariiber einig zu sein, daB eine Glykogen
bildung aus Pentosen1 jedenfaIls nicht bewiesen ist. 

Die Hexosen und die von ihnen hergeleiteten Kohlehydrate besitzen indessen 
nicht aIle die Fiihigkeit einer Glykogenbildung oder Glykog~nanhaufung in 
gleich hohem Grade. Am kraftigsten wirken Glukose und Lavulose, welch letztere, 
wie auch gewisse andere Monosaccharide, wie z. B. die d.Sorbose, von del" Leber 
in Glukose iibergefiihrt werden kann. Nach C. VOlTS und seinen Schiilern hat 
der Traubenzucker eine krB.ftigere Wirkung aIs del" Rohrzucker, wahrend del" 
Milchzucker schwacher (bei Kaninchen und Hiihnern) ala Glukose, Lii.vulose, 
Rohrzucker oder Maltose wirkt. 

Das Fett diirfte wohl aIs Material del" Glykogenbildung bei niederen Tieren 
dienen konnen, wenn auch die Angaben hieriiber noch strittig sind s. Das G lyz erin 
kann auch bei hoheren Tieren ein krB.ftiger Glykogenbildner sein, wogegen man 
noch keine ganz sicheren Griinde fUr eine Glykogenbildung bei ihnen aus dem 
zweiten Komponenten del" Fette, namIich den Fettsauren, kennt. Es ist wohl 
auch eine allgemeine Erfahrung, daB das Fett, trotz der Moglichkeit einer Kohle· 
hydratbildung aus Glyzerin, nicht den Glykogengehalt der Leb~r oder des Tier
korpers iiberhaupt erhoht. Wie schon oben bemerkt wurde, besteht· auch ein 
Antagonismus zwischen Glykogen und Fett derart, daB bei groBem Reichtum 
an Fett der Glykogengehalt klein ist und umgekehrt. 

Die Frage, ob die Proteinstoffe die Fahigkeit haben, den Glykogen
gehalt der Leber oder des Tierkorpers zu vermehren, ist ebenfalls lange unent
schieden gewesen. Seitdem man abel" nunmehr weiB (vgl. unten) , daB Glukose 
in reichlicher Menge aus EiweiB entstehen kann, ist eine Glykogenbildung aus 
EiweiB schon aus theoretischen Griinden anzunehmen, und sie ist auch durch 
besondere Versuche direkt bewieseIi worden. PFLUGER und JUNKEBSDORF" 
fiitterten Hunde, welche vorher durch Hunger und Phlorrhizininjektionen 
fast glykogenfrei gemacht worden waren, reichlich mit Kabliaufleisch und fanden 
dann so reichliche Glykogenmengen (6,46% in del" Leber und 1 % in den Muskeln), 
daB eine Neubildung von Glykogen unzweifelhaft war. Durch besondere K~m
trollversuche mit Fettfiitterung konnten sie ferner zeigen, daB das Glykogen 
nicht aus Fett entstanden war, sondern unzweifelhaft von dem EiweiB herriihren 
muBte. Es ist wohl also unzweifelhaft, daB Glykogen aus EiweiB ent
stehen kann. 

AuBer den genannten Nahrungsstoffen gibt es eine Menge von anderen Stoffen, nach 
deren Einfiihrung in den Korper man glaubt, einen vermehrten Glykogengehalt der Leber 
beobachtet zu haben. Hierher gehoren Erythrit, Querzit, Dulzit, Mannit, Inosit, 
Athylen. und Propylenglykol. Glukuronsaureanhydrid, Zuckersaure, Schleim
saure, weinsaures Natrium, Saccharin, Isosaccharin und Harnstoff. Auch Am· 
moniumkarbonat, Glykokoll und Asparagin Bollen nach ROHllrlANN einen vermehrten 
Glykogengehalt der Leber hervorrufen konnen. Nach NEBELTHAU konnen a.uch andere 
Ammoniaksalze und einige Amide, ferner gewisse Narkotika, Hypnotika und Anti
pyretika eine Vermehrung des Glykogengehaltes in der Leber bewirken •. 

Vber einige, in Perfusionsversuchen an Lebern als Glykogenbildner wirksame Stoffe 
solI unten berichtet werden. 

In welcher Weise aIle nun aufgezahlten S'toffe. vorausgesetzt daB sie den Glykogen
geha.lt der Leber wirklich vermehren konnen, hierbei wirken, ist unmoglich zu sagen. Einige 
uben vielleicht eine hemmende Wirkung auf die Umsetzung des Glykogens in der Leber 
aUB, wahrend andere vielleicht als leichter verbrennlich das Glykogen vor der Verbrennung 
schiitzen. Einige regen vielleicht die Leberzellen zu einer lebhafteren Glykogenbildung an, 
wahrend andere das Materialliefern, aus dem das Glykogen gebildet wird, und also Glykogen
bildner im eigentlichen Sinne des W ortes sind. 

I SALKOWSKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 32; NEUBERG und WOHLGEMUTH ebenda 30; 
J. FRENTZEL, PFLUGERS Arch. 06. Vgl. im iibrigen PFLUGER 1. c. und CREMER I. c. 2 Zeit. 
schr. f. BioI. 28. 3 BOUCHARD et DESGREZ, Compt. Rend. 130; COUVREUR, Compt. rend. BOC. 
bioI. 47; Y. KOTAKE und Y. SERA, Zeitschr. f. physioI. Chem. 62. 'PFLUGERS Arch. 131. 
a ROHMANN, PFLUGERS Arch. 39; NEBELTHAU, Zeitschr. f. BioI. 28. 
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Fragt man, in welcher Weise ein Stoff iiberhaupt eine Glykogenanhaufung 
in der Leber bewirken konne, so hat man sich zuniichst zu erinnern, daB in der 
Lebersowohl eine Neubildung von Glykogen wie auch ein Verbrauch von solchem 
stattfindet. Ein Nahrstoff konnte dementsprechend entweder das Material sein, 
aus welchem das Glykogen entsteht, oder er konnte in irgend einer Weise den 
Verbrauch des aus andetem Material entstandenen Glykogens herabsetzen, oder 
er konnte endlich in beiderlei Weise wirken. 

In friiherer Zeit standen auch in der Tat zwei Theorien fiir die Wirkung der Kohle
hydrate einander gegeiliibet. Nach det einen, der Anhydridtheorie, wiirde das Glykogen 
durch Synthese unter Wasseraustritt aus der Glukose in der Leber entstehen. Nach der 
anderen, der Ersparnistheorie, wiirde alles Glykogen aus EiweiB entstehen, welches 
dabei in einen stickstoffhaltigen und einen stickstofffreien Anteil sich spaltete, welch letzterer 
zu Glykogen sein wiirde. Die Kohlehydrate sollten nach dieser Theorie nicht direkt in Gly
kogen iibergehen, sondern nur in der Weise wirken, daB sie das EiweiB und das aus ihm ent
standene Glykogen sparten. 

Glykogenbildner. DaB die. Kohlehydrate "echte" Glykogenbildner und 
also ein Material sind, aus welchem das Glykogen entsteht, haben schon langst 
C. und E. VOlT und ihre SchUler und dann viele andere bewiesen. Die erstge
nannten zeigten namlich, daB nach Aufnahme von groBen Kohlehydratmengen 
die im Korper aufgespeicherte Glykogenmenge bisweilen so groB werden kann, 
daB sie, unter der Annahme einer Glykogenbildung aus EiweiB, lange nicht 
durch das in der gleichen Zeit zersetzte EiweiB hatte gedeckt werden konnen, 
und in diesen Fallen muB man also eine Glykogenbildung aus dem Kohlehydrate 
annehmen. Solche echte Glykogenbildner sind nach CREMER wahrschein
lich nur die garenden Zucker der Sechskohlenstoffreihe resp. die Di- und Poly
saccharide. Gegenwartig hat man jedenfalls nur Glukose, Lavulose, in viel ge
ringerem MaBe Galaktose (WEINLAND)l und auch d-Mannose (CREMER) als echte 
Glykogenbildner zu bezeichnen. Andere Monosaccharide konnen nach CREMER 
zwar die Glykogenbildung in positivem Sinne beeinflussen, gehen aber nicht in 
Glykogen iiber und sind. demnach nur Pseudoglykogenbildner. 

Die Poly- und Disaccharide konnen erst nach vorausgegangener Spaltung 
in die entsprechenden garenden Monosaccharide zur Glykogenbildung dienen. 
Dies gilt wenigstens von dem Rohrzucker und Milchzucker, welche vorerst im 
Darme invertiert werden miissen. Diese zwei Zuckerarten konnen deshalb auch 
nicht, wie die Glukose und Lavulose, nach subkutaner Einfiihrung als Glykogen
bildner dienen, sondern gehen fast vollstandig in den Harn iiber (DASTRE, FR. 
VOlT, E. FOLKMAR). Von der Maltose, welche durch ein im Blute vorhandenes 
Enzym invertiert werden kann, geht dagegen nur wenig in den Harn fiber (DASTRE 
und BOURQUELOT u. a.), und sie kann, wie die Monosaccharide, selbst nach sub
kutaner Injektion fiir die Glykogenbildung verwertet werden (FR. VOlT) 2. Von 
den Disacchariden sind iibrigens die Maltose und der Rohrzucker starke Glykogen
bildner, wahrend der Milchzucker nur eine schwache Wirkung hat. 

Glykogenbildung in der Leber. Die Fahigkeit der Leber, Glykogen 
aus Monosacchariden zu bilden, ist in interessanter und direkter Weise von 
K. GRUBE in Perfusionsversuchen mit Losungen verschiedener Kohlehydrate 
und ferner auch von J. PARNAS und J. BAER3 mit anderen Stoffen, die Zucker
bildner sind, bewiesen worden. In solchen Perfusionsversuchen an Schildkroten-

1 E. VOlT, Zeitschr. f. BioI. 2;'), S. 543 und C. VOlT ebenda 28. VgI. ferner KAUSCH und 
SOCIN, Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 31; WEINLAND, Zeitschr. f. BioI. 40 u. 38; CREMER 
ebenda 4! und Ergebn. d. PhysioI. 1. 2 DASTRE, Arch. de PhysioI. (5) II, 1891; DA,sTRE und 
BOURQUELOT, Compt. Rend. 98; FRITZ VOlT, Verhandl. d. Gesellsch. f. Morph. u. Physiol. 
in Miinchen 1896 und Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 1i8; FOLKMAR, Chern. ZentralbI. 1923, 
III, S. 1291. Cher Glykogenbildung nach intravenoser Zuckerinjektion vgl. man E. FREUND 
und H. POPPER, Bioch. Zeitschr. 41. 3 K. GRUBE, PFLUGERS Arch. 118, 121, U!, U6 u. 
139; PARNAS und BAER, Bioch. Zeitschr. 41. 
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lebern bewirkte namlich Glukose eine reichliche, Lavulose und Galaktose eine 
weniger reichliche Glykogenbildung. Ala wirksam haben sich ferner erwiesen: 
Glyzerin, Glyzerinaldehyd, Milchsaure, Athylenglykol, Glykolaldehyd und 
Glykolaldehydkarbonsaure. Unwirksam waren Pentosen, Disaccharide, Kasein 
und Aminosauren (Glykokoll, Alanin und Leuzin). H. BARRENSCHEEN 1, welcher 
ahnliche Versuche an iiberlebenden Warmbliiterlebern angestellt hat, fand eben
falls, daB Glukose und Lavulose, nicht aber Galaktose und Maltose unter diesen 
Verhiiltnissen Glykogen liefern. Zu den Durchblutungsversuchen ist jedoch zu 
bemerken, daB die negativen Resultate gar nicht zeigtm, daB die so gepriiften 
Stoffe nicht im Tierkorper, wo die Verhaltnisse ganz andere sind, positiv wirken 
konnen (vgl. unten). 

Nachdem PAVy 2 als erster das Vorkommen einer Kohlehydratgruppe in 
dem Ovalbumin nachgewiesen hatte, und nachdem dann spateren Forschern 
die Abspaltung von Glukosamin aus dieser und einigen anderen Proteinsubstanzen 
gelungen war (vgl. Kapitel 2), entstand die Frage, ob auch dieser Aminozucker 
der Glykogenbildung dienen konne. Die in dieser Richtung von mehreren Seiten 
ausgefiihrten Untersuchungen haben bis~er keine sicheren Anhaltspunkte fiir 
die Annahme einer Glykogenbildung aus dem Glukosamin geliefert s. Ob, und 
in dem FaIle, in welchem Umfange Glykoproteide iiberhaupt an der Glykogen
bildung sich beteiligen, ist gegenwartig nicht bekannt. 

Die Glykogenbildung aus Zucker scheint eine allgemeine Funktion der 
Zellen zu sein und dementsprechend sind aIle Korperzellen als Glykogenspeicher 
zu betrachten. Besonders wichtig sind in dieser Hinsicht die Muskeln, die eben
falls, wie direkte Perfusionsversuche erwiesen haben, GIykogen aus Zucker bilden. 
Der Prozentgehalt der Muskein an Glykogen ist allerdings regelmaBig bedeutend 
niedriger als der der Leber; infolge der groBen Masse der ersteren kann indessen 
die Gesamtmenge Glykogen in der ganzen Muskelmasse ebenso groB oder noch 
groBer als die in der Leber sein. 

Die Leber ist ein Zentralorgan des Kohlehydratstoffwechsels, dem infolge 
seiner anatomischen Lage in erater Linie die Aufgabe zukommt, die aus dem 
Darmkanale resorbierte Glukose, in dem MaBe wie sie nicht direkt zu anderen 
Zwecken verwendet wird, in Glykogen umzuwandeln und als Reservenahrstoff 
zuriickzuhalten. 

Leber und Glykogenbildung. DaB die Leber hierbei jedoch nicht das 
allein wirksame Organ iat, zeigen schon mit groBer Wahrscheinlichkeit die Ver
suche an Tieren mit der sog. ECKSChen Fistel. Bei der ECKSChen Fisteloperation 
wird die Vena portae nahe am Leberhilus unterbunden, an der Vena cava inferior 
festgenaht und eine Offnung zwischen beiden etabliert, so daB das Pfortader
blut mit Umgehung der Leber direkt in die Vena cava flieBt. Bei in dieser Art 
operierten Tieren wird der Kohlehydratstoffwechsel nicht wesentlich gestort. 
wobei zu beachten ist, daB die Leber allerdings durch die Arteria hepatica mit 
Blut versorgt wird. Mehr beweisend sind die Versuche von N. BURDENKO 4. 

welche zeigen, daB bei Kompression von sowohl der Vena portae wie der Arteria. 
hepatica von dem eingegebenen Zucker noch erhebliche Mengen vom Organis
mus aBsimiliert resp. ausgenutzt werden konnen. DaB auch andere Organe, wie 
z. B. die Muskeln, Glykogenspeicher sind, ist iibrigens schon in dem Vorigen 
erwahnt worden. 

Das Glykogen kann natiirlich wie andere Kohlehydrate im Korper in Fett 
umgewandelt werden. Das in der Leber aufgestapelte Glykogen wird aber nach 

1 Bioch. Zeitschr. 58. 2 The Physiology of the Carbohydrates. London 1894. 8 FABIAN. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 27; FRANKEL und OFFER, Zentralbl. f. Physiol. 13; CATHOART. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 89; BuL, Berl. klin. Wochenschr. 1905; J. FORSOHBAOH, HOF
!mISTERS Beitrage 8; KURT MEYER ebenda 9; K. STOLTE ebenda 11 .. ' MALYS Jahresber.43. 
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, 
MaBgabe des Bediirfnisses wieder in Zucker zuriickverwandelt und den ver
schiedenen Organen mit dem Blute zugefiihrt. Die zuerst von CLAUDE BERNARD 
beobachtete postmortale Zuckerbildung in der Leber fiihrte fun zu der Annahme 
einer Zuckerbildung aus Glykogen in der Leber auch im Leben; und diese An
sicht, welcher auch andere hervorragende Forscher beitraten, fiihrte zu zahl
reichen Untersuchungen, durch welche man diese Anschauung sowohl zu be
statigen wie zu widerlegen suchtel. Es diirfte iiberfliissig sein, auf diese Unter
suchungen, welche nunmehr hauptsachlich historisches Interesse haben, hier 
des naheren einzugehen, denn ein hinreichender Beweis ffir die Moglichkeit 
einer vitalen Zuckerbildung aus dem Glykogen liegt schon darin, daB es, wie 
wir unten finden werden, Gifte und operative Eingriffe gibt, welche eine erheb
liche Zuckerausscheidung bewirken konnen, aber nur in dem Falle, daB die Leber 
glykogenhaltig ist. 

Eine vitale Zuckerbildung auf Kosten des Leberglykogens be
trachtet man auch allgemein als sicher bewiesen. Da die von Blut und Lymphe 
befreite Leber ein diastatisches Enzym enthaIt, welches kraftig verzuckernd 
auf Glykogen wirkt, betrachtet man allgemein die vitale Zuckerbildung als eine 
durch die Leberdiastase bewirkte enzymatische Umwandlung des Leberglykogens. 
Nach E. LANGFELDT2 liegt das Optimum ffir diese Diastasewirkung bei Gegen
wart von Chlornatrium bei PH = 6,8 und nach O. HOL'MBERGH3 bei 6,9. Einzelne 
Forscher4 haben allerdings die Verzuckerung des Glykogens durch eine besondere 
"Tatigkeit des Protoplasmas erklaren wollen, aber ohne hinreichende Griinde. 

In welcher Beziehung steht nun die unter verschiedenen Verhaltnissen, 
wie bei Diabetes mellitus, bei gewissen Vergiftungen, Lasionen des Nerven
.systems usw. auftretende vitale Zuckerbildung bzw. Zuckerausscheidung mit 
dem Harne zu dem Leberglykogen und den Funktionen der Leber1 

Es entspricht weder dem Plane noch dem Umfange dieses Buches, auf die 
verschiedenen Ursachen einer Hyperglykamie bzw. Glykosurie und des Diabetes 
hier des naheren einzugehen. Das Auftreten von Traubenzucker im Harne ist 
namlich ein Symptom, welches bei verSchiedenen Gelegenheiten wesentlich ver
iSchiedene Ursachen haben kann. Es konnen hier nur einige der wichtigeren 
·GesichtspunkOO ganz kurz besprochen werden. 

Hyperglykiimie, Glykosurie und Diabete8. Das Blut enthalt soots etwas 
Zucker, beim Menschen als Mittel etwas weniger als 10/00' wahrend der Harn 
hOchstens Spuren von Zucker enthalt. Wenn aber der Zuckergehalt des Blutes 
iiber diesen Mittelwert steigt, kann, bisweilen schon bei ziemlich geringer, in 
anderen Fallen erst bei starkerer Steigerung, Zucker in den Harn iibergehen. 
Die Nieren haben also bis zu einem gewissen Grade die Fahigkeit, den 'Obergang 
des Blutzuckers in den Harn zu verhindern, und hieraus folgt also, daB eine 
.Zuckerausscheidung durch den Harn we Ursache teils darin haben kann, daB 
die obige Fahigkeit der Nieren herabgesetzt bzw. aufgehoben ist, und teils darin, 
daB der Zuckergehalt des Blutes abnorm vermehrt wird. 

Permeabilitat der Nieren fiir Zucker. FUr die Frage von der Fahig
-keit der Nieren, den Blutzucker zuriickzuhalten, sind die Untersuchungen von 
H. J. HAMBURGER und R. BRINKMA.N° sehr bedeutungsvoll. In Durchstromungs-

1 Bezuglich der liJ.teren Literatur vgl." man BERNARD, LeQons sur Ie diabete, Deutsch. 
von POSNER . ..1878; SEEGEN, Die Zuckerbildung im TierkOrper. 2. Auf!. Berlin 1900~ 
M. BlAL, PFLUGERS Arch. ii, S. 434; BOCK und HOFFMANN, vgl. SEEGEN 1. c.; KAUFMANN, 
.Arch. de Physio!. (5) 8; PAVY, Journ. of Physiol. 29; MINKOWSKI, Aroh. f. expo Patho!. u. 
Pharm. 21; SOHENOK, PFLUGERS Arch. i7. 2 Journ. of bio!. Chem. 46. 3 Zeitschrift f. physiol. 
Chem. 134. ' Man vgl. hieriiber DASTRE, NOEL-PATON, E. CAVAZZANI. deren Arbeiten 
neben anderen bei F. PIOK, HOFlllEISTERS Beitrige 3, S.182, zitiert sind und Mo GUIGAN 
1lI1d BROOKS, Amer. Journ. of Physiol.l8; R. G. PEAROE ebenda 2i. Ii Bioch. Zeitschr. 88, 
t4 u. 128 und HAMBURGER, Brit. med. Journ. 1919. 
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versuchen mit RINGEB-LOsung an Froschnieren fanden sie nii.mlich, daB das 
Retentionsvermogen der Niere fUr Glukose in hohem Grade von kleinen Ande
rungen in der ZUBaDllIWnsetZung der Durchstromungsfliissigkeit, namentlich 
in der ReIa.tion zwischen CaCls und NaHCOa abhangig ist. Bei einer bestimmten 
Zusammensetzung der Losung konnte aller Zucker von dem Glomerulusepithel 
zuriickgehalten werden, wahrend bei anderen Mischungen groBere oder kleinere 
Zuckermengen durchtraten. Andere Zuckermen, wie Lavulose, Mannose, Ga
laktose, I-Glukose und Laktose, welch letztere ein groBeres Molekiil hat, wurden 
dagegen durchgelassen . unter denselben Bedingungen, welche ein vollstandiges 
Zuriickhalten der Glukose ermoglichten, und das Epithel hat also eine spezifische 
Wirkung auf die Glukose. Wird aber der Gehalt des Plasmas an diesem Zucker 
erhoht, so gehen steigende Mengen desselben in den Harn iiber. 

Nierendiabetes. Eine veranderte Durchlassigkeit der Niere fUr den Zucker 
mull also eine wichtige Ursa.che einer Glykosurie sein konnen, und eine solche 
Form von Glykosurie solI nach ~. MERING, M:rNKOWSKI u. a. der Phlorrhizin
diabetes l sein. v. MERING hat gefunden, daB beim Menschen und bei Tieren nach 
Verabreichung von dem Glukoside Phlorrhizin eine starke Glykosurie auftritt. 
Der hierbei ausgeschiedene Zucker stammt nicht allein von dem Zuckerkom
ponenten des Glukosides her. Er wird im Tierkorper gebildet, teils aus Kohle
hydraten, in erster Linie aus dem Glykogen, und teils, wenigstens bei anhalten
dem Hungem, aus den infolge des stark gesteigerten EiweiJlumsatzes (LUSK) 
reichlicher zerfallenden Proteinstoffen des Tierkorpers. Inwieweit auch eine 
Zuckerbildung aus Fett vorkommt, ist umstritten. 1m Hunger kann bei Phlor
rhizintieren das Glykogen praktisch vollstandig verschwinden, und es findet 
eine starke Fettwanderung zu der Leber statt. Beim Phlorrhizindiabetes ist 
nach MlNKOWSKI der Zuckergehalt des Blutes nicht vermehrt, sondern eher 
herabgesetzt. Es findet also regelmaBig nicht eine Hyperglykamie statt, dagegen 
kommt bisweilen eine Hypoglykamie vor. Diese Hypoglykamie ist indessen nur 
fiir den Phlorrhizin.Hungerversuch charakteristisch, und nach den Untersuchungen 
von J UNKERSDORF und P. TliRliK kommt sie nicht bei vollwertig ernii.hrten Hunden 
nach Phlorrhizinvergiftung vor. Unter diesen Verhaltnissen kann auch der 
Glykogengehalt der Leber normal sein. Ein Beweis fUr eine direkte Beteiligung 
der Niere bei dieser Form von Diabetes liegt darin, daB nach 1njektion von 
Phlorrhizin in die Nierenarterie der einen Seite der von der entsprechenden 
Niere abgesonderte Harn friiher und starker zuckerhaltig wird als der der anderen 
Niere (ZUNTZ). Besondere, von PAVY, BRODIE und SIAU ausgefUhrte Versuche 
mit phlorrhizinhaltigem Blut und iiberlebenden Nieren sprechen ebenfalls dafiir, 
daB das Phlorrhizin auf die Nieren wirkt und zu demselben Schlusse fUhren auch 
neuere Untersuchungen von H. J. lIAMBURGER2. Diese Beobachtungen schlieBen 
jedoch nicht die Moglichkeit aus, daB das Phlorrhizin auch auf die Leber wirkt. 
Eine solche Wirkung ist im Gegenteil durch Untersuchungen von BARRENSCHEEN3 
me auch durch die von JUNKERSDORF und TOROK' wahrscheinlich geworden. 

Salzglykosurie. ~e andere Form von Glykosurie, welche gewisse For
scher mit einer vermehrten Permeabilitat der Nieren im Zusammenhang gestellt 
haben (UNDERHILL und Mitarbeiter), ist die zuerst von BOCK und HOFFMANN 5 

1 Beztiglich der Literatur tiber Phlorrhizindiabetes vgI. man: v. MERmG, Zeitschr. f. klin. 
Med.Uu.1S; MnmOWSKI, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 31; LUSK, Zeitschr. f. BioI. 38 u. 
42; PAVY. Journ. of Physiol. 20 und mit BRODIE und SIAU 29; N. ZUNTZ. Arch. f.(Anat. u.) 
Physiol. 1895; STILES und LUSK, Amer. Joum. of PhysioI.10; LUSK ebenda 22; A. ERLAND SEN, 
Bioch. Zeitschr. 23 u. 24. Vgl. a.uch die Monographien tiber Diabetes. 2 Bioch. Zeitschr. 128. 
a Ebenda 1i8. 4 PFLUGERS Arch. 204. 6 C. BOCK und F. A. HOFFMANN, Arch. f. (Anat. u.) 
Physiol. 1871; M. FIsCHER, University of California publications, PhysioI. 1903 u. 1904 und 
PFLUGERS Arch. 108 u. 109; F. P. UNDERHILL und O. CLOSSON, Amer. Journ. of Physiol. 
1Ii und Journ. of bioI. Cham. 4; J. S. KLEINER ebenda 4 und L.Mc. DUELL ebenda 29. 
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nach intravaskularer Einfiihrung von groBen Mengen 1 %iger KochsalzlOsung 
beobachtete Glykosurie. Der wirksame Bestandteil des NaCl ist hierbei das 
Na-Ion, und die Wirkung kann, wie MARTIN FISCHER ala erster zeigte, durch das· 
Ca-Ion, wie durch Injektion von CaC~-haltiger KochsalzlOsung, wieder aufgehoben 
werden. Es gibt aber auch Forscher, welche diese Glykosurie in Beziehung zu 
einer Reizung des Zuckerzentrums (siehe unten) haben bringen wollen, und die 
Frage ist noch etwas unklar. Man ist aber recht allgemein der Ansicht, daB bei 
dieser Form von Glykosurie eine veranderte Permeabilitat der Nieren das Wesent
liche ist. Ob die sog. Schwangerschaftsglykosurie ein Nierendiabetes ist oder 
nicht, dariiber ist man nicht einig, sie ist aber jedenfalls meistens nicht mit Hyper
glykamie verbunden. 

Sieht man von diesen drei Arten von Glykosurie - dem Phlorrhizindiabetes" 
der Salzglykosurie und der Schwangerschaftsglykosurie - und auch vielleicht. 
von durch gewisse Nierengifte erzeugten Glykosurien ab, so riihren wohl sonst, 
soweit bekannt, die iibrigen Formen von Glykosurie oder Diabetes von einer 
Hyperglykamie her. 

Eine Hyperglykiimie kann aber ihrerseits auf verschiedene Weise zustande 
kommen. Sie kann also Z. B. daher ruhren, daB dem Korper von auBen mehr 
Zucker zugefiihrt wird als er zu bewaltigen vermag. 

Alimentare G lykosurie. Die Fahigkeit des Tierkorpers, die verschiedenen 
Zuckerarten zu assimilieren, ist selbstverstandlich keine unbegrenzte. Wenn 
man auf einmal eine so groBe Menge Zucker in den Darmkanal einfiihrt, daB 
man die sog. Assimilationsgrenze (vgl. Kapitel9 iiber die Resorption) iiberschreitet,. 
so geht der im OberschuB resorbierte Zucker in den Harn iiber. Man bezeichnet 
diese Form von ·Glykosurie als alimentare, und sie riihrt daher, daB auf einmal 
mehr Zucker in das Blut hineingelangt als die Leber und die anderen Organe 
bewaltigen konnen. 

Wie die Leber bei dieser gewissermaBen physiologischen, alimentaren Glukos
urie all den ihr zugefiihrten Zucker nicht in Glykogen umzuwandeln vermag,. 
so kann auch unter pathologischen Verhaltnissen sogar bei einer maBigen, von 
einem Gesunden leicht zu bewaltigenden Kohlehydratzufuhr (von Z. B. 100 g 
Glukose), eine Glykosurie dadurch zustande kommen, daB die Assimilations
grenze herabgesetzt ist. Dies ist unter anderem der Fall bei verschiedenen Zerebral
affektionen und gewissen chronischen Vergiftungen. Zu dieser Form von Glykos
urien wiirde auch nach einigen Forschern die leichtere Form von Diabetes, in 
welcher der Zucker nach moglichster Ausschaltung der Kohlehydrate aus der 
Nahrung aus dem Harne verschwindet, zu rechnen sein. 

Eine Hyperglykamie, welche zu einer Glykosurie fiihrt, kann ferner dadurch 
zustande kommen, daB innerhalb des Tierkorpers eine iibermaBige oder plOtz
lich gesteigerte Zuckerbildung aus Glykogen oder anderen Stoffen stattfindet. 

Hunger- und Saureglykosurie. Eine solche Form von Glykosurie ist 
vielleicht die bei hungernden Tieren auftretende, die nach Untersuchungen von 
H. ELIAS und L. KOLB im Zusammenhange mit der Sauerung des Blutes beim 
Hungern zu stehen scheint. Diese Hyperglykamie konnte namlich durch Ein
gabe von Alkali beseitigt werden, wahrend umgekehrt nach ELIAS 1 schon sehr 
kleine Sauremengen eine hepatogene Hyperglykamie hervorrufen konnen. Zu
fuhr von Saure scheint in der Tat das Glykogen der Leber zu mobilisieren, wahrend 
Zufuhr von Alkali die entgegengesetzte Wirkung hat. Schon PAVY und By
WATERS2 hatten gefunden, daB die Injektion von Saure in die Portalvene den 
postmortalen Glykogenabbau in der Leber beschleunigt, wahrend Injektion 
von Alkali in umgekehrter Weise wirkt, und es haben dann spater J. MUJ1LIN 

1 ELIAS, Bioch. Zeitschr. 48; mit KOLB ebenda 52. 2 Journ. of Physiol. 41. 



Verschiedene Glykosurien. 317 

und Mitarbeiterl die Wirkung von Saure und Alkalikarbonat bei pankreaslosen 
Runden studiert. Sie fanden, daB bei solchen Tieren Natriumkarbonat per os 
oder intravenos zugefiihrt die Glykosurie herabsetzt, wahrend Chlorwasser
stoffsaure per os oder subkutan eingefiihrt eine entgegengesetzte Wirkung hat. 
Nach LANGFELDT 2 soll die Wirkung der Saure darin bestehen, daB sie die fiir die 
Wirkung der Leberdiastase weniger giinstige Reaktion derLeber, PH =7,33 zu 
dem Optimum 6,8 andert. 

FUr die Frage von der Saurehyperglykamie sind auch die Untersuchungen 
von ABDERHALD~N und E. WERTHEIMER3 iiber den EinfluB der Ernahrung auf 
dieselbe von groBem Interesse. Die Verfasser fiitterten Kaninchen teils mit 
Hafer und teils mit Griinfutter. In der Hafernahrung iiberwiegen die Sauren 
(sauere Nahrung) und im Griinfutter die Basen (basische Nahrung), und im ersten 
FaIle findet deshalb eine Verminderung der Alkalireserve (also eine relative 
Azidosis) und im zweiten FaIle das Gegenteil statt. Nach subkutaner Einfiihrung 
von denselben Glukosemengen war dann bei den sauer ernahrten Tieren die 
Hyperglykamie maximal, wahrend sie bei den basisch ernahrten nur schwach 
ausgepragt war. Ahnlich waren die Resultate bei kohlehydratarm oder -frei und 
bei kohlehydratreich gefiitterten Ratten. In ersterem FaIle trat, wie es scheint, 
wie im Hunger eine relative Azidosis auf, und die Tiere zeigten nach subkutaner 
Glukosezufuhr eine weit starkere Hyperglykii.mie als die kohlehydratreich er
nahrten Kontrolltiere. 

Zuckerstichglykosurie. Zu der Qruppe von Glykosurien, welche durch 
eine infolge gesteigerter Zuckerbildung auftretende Hyperglykamie hervor
gerufen werden, gehort die nach dem BERNARDschen Zuckerstiche, der Piqilre, 
auftretende Glykosurie. Die in diesem Falle auftretende Hyperglykamie riihrt 
von einem gesteigerten Umsatz des Leberglykogens her, was daraus hervorgeht, 
daB der Zuckerstich ohne Wirkung ist, wenn die Leber durch Hungern oder in 
anderer Weise glykogenfrei gemacht worden ist. Es handelt sich hier um einen 
Reiz, welcher das Zuckerzentrum trifft und zu einer gesteigerten Zuckerbildung 
auf Kosten des Leberglykogens fiihrt' 

Adrenalinglykosurie. Die Glykosurie nach dem Zuckerstiche steht in 
naher Beziehung zu der Adrenalinglykosurie, bei welcher ebenfalls das Glykogen 
unter Zuckerbildung aus der Leber verschwindet. DaB eine nahe Beziehung der 
nach dem'Zuckerstiche auftretenden Hyperglykamie und Glykosurie zu den Neben
nieren besteht, folgt daraus, daB der Zuckerstich nach der Exstirpation beider 
Nebennieren wirkungslos bleibt. Bei Ratten fand SCHWARZ nach einer solchen 
doppelseitigen Nebennierenexstirpation die Leber glykogenfrei, und er be
trachtete diesen Mangel an Glykogen als den Grund, warum die Piqilre unter 
diesen Verhaltnissen unwirksam war. Nach KAHN und STARKENSTEIN' miissen 
aber die Verhaltnisse anders liegen, denn sie fanden, daB Kaninchen die doppel
seitige Exstirpation der Nebennieren ein Jahr iiberleben konnen, daB die Leber 
dabei einen normalen Glykogengehalt haben kann und daB der Zuckerstich 
trotzdem unwirksam ist. Dagegen bewirkte Adrenalin bei solchen Tieren 
Glykosurie 5. 

Man nimmt recht allgemein an, daB der Reiz, welcher das Zuckerzentrum 
im vierten Ventrikel trifft, durch den Sympathicus die Nebennieren erreicht 
und eine Adrenalinsekretion hervorruft, welche die Zuckerbildung aus Glykogen 
steigert. Der Mechanismus der Zuckerstichglykosurie ist allerdings noch in 
einigen Punkten unklar, man kann aber nicht bezweifeln, daB zwischen Leber 

1 Journ. of bioI. Chem. 27 u. 28. I Journ. of bioI. Chern. 46. 3 PFLUGERS Arch. 206 u. 207. 
'SCHWARZ, PFLUGERS Arch. 134; A. MAYER, Compt. rend. soc. bioI. 68; KAHN und STARXEN
STEIN, PFLUGERS Arch. 139; KAHN ebenda.140; STARKENSTEIN, Zeitschr. f. expo PathoI. u. 
Ther. 10. 6 VgI. besonders KAHN, PFLUGERB Arch. 169, wo man auch die Literatur findet. 
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und Nebennieren nahe Beziehungen bestehen, und die Zuckerstichglykosurie 
wird auch recht allgemein als eine Adrenalinglykosurie betrachtet. Ahnliches 
gilt von der Glykosurie nach Splanchnicusreizung und auch von mehreren anderen 
Glykosurien. Als ein Moment bei dem Auftreten der Adrenalinglykosurie kommt 
auch bei Warmbliitern nach H. ELIAS und U. SAMMARTINO l die dabei entstehende 
Saurebildung in Betracht. Belege fUr eine solche Ansicht haben auch A. GOTT
SCHALK und E. POHLE 2 geIiefert. Man vergleiche auch unten den Antagonismus 
zwischen Adrenalin und Insulin. 

Als durch Reizung des· Zuckerzentrums bedingte Glykosurien betrachten 
viele Forscher auch die nach Auftreten von Dyspnoe3 aus verschiedenen Griinden 
und die nach gewissen Vergiftungen, wie mit Kohlenoxyd, Curare, Ather, 
Chloroform, Strychnin, Morphin, Piperidin u. a. auftretenden Glykosurien. DaB 
auch in vielen solchen Fallen die Glykosurie durch einen gesteigerten Umsatz 
des Leberglykogens hervorgerufen wird, ist nicht zu bezweifeln. Inwieweit in 
anderen Fallen, wie z. B. bei der Vergiftung mit Kohlenoxyd, eine Zuckerbildung 
auch aus anderem Material (EiweiB1) vorkommt, kann man nooh nicht sicher sagen. 

Eine Hyperglykamie und Glykosurie kann auch dadurch zustande kommen, 
daB die Fahigkeit des Tierkorpers, den Zucker zu verbrennen oder zu verwerten 
bzw. in Glykogen umzusetzen, herabgesetzt ist. Auch unter diesen Verhaltnissen 
muB der Zucker im Blute sich anhaufen konnen, und durch solche Vorgange er
klart man allgemein die Entstehung des Pankreasdiabetes und der schweren 
Formen von Diabetes mellitus. 

Pankreasdiabetes. Die Untersuchungen von MINKOWSKI und v. MERING, 
DOMINICIS und spater auch von vielen anderen Forschern' haben gezeigt, daB 
man bei mehreren Tieren und besonders beim Hunde durch totale oder fast totale 
Pankreasexstirpation einen Diabetes der schwersten Art hervorrufen kann. Wie 
beim Menschen in den schwersten Formen des Diabetes, so findet auch bei Hunden 
mit Pankreasdiabetes eine reichIiche Zuckerausscheidung auch bei vollstandigem 
AusschluB der Kohlehydrate aus der Nahrung und im Hunger statt. Bei Vogeln 
tritt nach KAUSCH dagegen nach der Pankreasexstirpation regelmaBig zwar 
Hyperglykamie, aber keine Glykosurie auf. 

DaB die Leber in naher Beziehung zu dem Pankreasdiabetes steht, geht 
aus mehreren wichtigen Beobachtungen hervor; und eine Ursache dieser Hyper
glykamie liegt, wie man angenommen hat, in der Unfahigkeit der ~eber, das 
Glykogen in geniigendem Grade aus dem Zucker aufzubauen. Nach der Pankreas
exstirpation verschwindet das Leberglykogen bis auf Spuren rasch. Dies konnte 
wohl anscheinend von einem gesteigerten Glykogenverbrauch herriihren, kann 
aber auch auf einer verminderten Glykogenbildung beruhen. Der Zucker geht 
namlich, jedenfalls zum Teil, mit dem Blute durch die Leber hindurch, ohne in 
Glykogen umgesetzt zu werden. Verfiitterung von Glukose oder Starke fiihrt 
auch beim Pankreasdiabetes nicht zu Glykogenablagerung in der Leber; und in 
den Versuchen von BARRENSCHEEN 5 lieB sich in Durchblutungsversuchen mit 
der Leber von pankreaslosen Hunden, im Gegensatz zu dem Verhalten der Leber 
normaler Tiere, keine Glykogenbildung aus Glukose und Lavulose erzielen. 

Als eine andere Ursache der Hyperglykamie nach Pankreasexstirpation 
betrachtet man die Unfahigkeit des Tierkorpers, die Glukose zu verwerten 

1 Bioch. Zeitschr. 117. 2 Klin. Wochenschr. I u. Chem. Zentralbl. 1922, III, S.1069. 3 tJber 
die Bedeutung des Sauerstoffes und des Kohlensauregehaltes des Blutes ftir dasAusbleiben bzw. 
Auftreten der Glykosurie vgl. man UNDERHILL, Journ. of bioI. Chem. 1; PENZOLDT und 
FLEISCHER, VIRCHOWS Arch. 87; SAUER, PFLUGERS Arch. 49, S. 425, 426; MACLEOD, Amer. 
Journ. of Physiol. 19, mit BRIGGS, Cleveland med. Journ. 1907; EDIE, Bioch. Journ. 1, mit 
MOORE und ROAF ebenda 0; HENDERSON und UNDERHILL, Amer. Journ. of Physiol. 28'. 
, Vgl. O. MlNKOWSKI, Untersuchungen tiber Diabetes mellitus nach Exstirpation des Pan
kreas, Leipzig 1893; man vgl. ferner die Monographien tiber Diabetes. 5 Bioch. Zeitschr. 68. 
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bzw. zu verbrennen. Diejenigen Untersuchungen, auf welchen diese Ansicht 
basiert, haben allerdings nicht entscheidende Resultate geliefert; neuere Unter
suchungen, namentlich nach der Entdeckung des Insulins (siehe unten), sprechen.. 
aber entschieden daftir, daB bei depankreatisierten Tieren die Fahigkeit des Korpers, 
den Zucker zu verbrennen, herabgesetzt ist. Zu einer ahnlichen Ansicht fiihren 
auch sowohl altere wie neuere Versuche iiber das Verhalten des respiratorischen 
Quotienten. 

Der Respirationsquotient. Das Verhiiltnis zwischen aufgenommenem_ 

SauerstoH und abgegebener Kohlensaure, also die Relation cg2 nach Volumina. 

berechnet, bezeichnet man als den respiratorischen Quotienten. Bei der Ver
brennung von reinem KohlenstoH liefert ein V olumen SauerstoH ein Volumen. 
Kohlensaure, und der Quotient ist in diesem FaIle gleich 1. Dasselbe muB auch 
bei Verbrennung von Kohlehydraten der Fall sein, und bei vorwiegender Kohle
hydratzersetzung im Tierkorper muB also der respiratorische Quotient der GroBe 1 
sich niihern. Bei vorwiegendem EiweiBumsatz nahert er sich der Zahl 0,80 und 
bei vorwiegender Fettzersetzung der GroBe 0,7. Nun haben STARLING und C. L. 
EVANS 1 den respiratorischen Gaswechsel des Herzens von sowohl normalen wie 
pankreasdiabetischen Hunden untersucht; und wahrend der Respirationsquotient, 
normaler Hundeherzen als Mittel 0,845 war, fanden sie ihn fUr Herzen der diabe
tischen Tiere als Mittel gleich 0,71. Zusatz von Zucker zu der Perfusionsfliissig
keit (Blut) erhOhte nicht den Quotienten. Bei normalen Tieren steigt der Respi
rationsquotient nach Zufuhr von Zucker, und in Experimenten an pankreas
diabetischen Hunden fanden V. MOORHOUSE, PATTERSON und A. M. STEPHEN
SON2, daB nach Verabreichung von Glukose oder Lavulose per os dieser Anstieg; 
bei den diabetischen Tieren stark herabgesetzt war oder fehlte. VERZAR3 hat ge-
funden, daB eine Glukoseinjektion den Quotienten um so weniger erhoht, je 
langere Zeit nach der Pankreasexstirpation sie erfolgt, und nach ihm und A .. 
v. FEJER' wird beim pankreasdiabetischen Hunde von dem fiinften Tage ab 
keine Spur Zucker mehr verbrannt. Bei pankreasdiabetischen Hunden solI da
gegen durch gleichzeitige Zufuhr von Zucker und Insulin (siehe unten) der respira
torische Quotient starker, sogar bis iiber die Einheit gesteigert werden konnen. 

Soweit man die bisherigen Untersuchungen iiber den experimentellen Pan
kreasdiabetes iiberblicken kann, ist man, nach der Allsicht des Verfassers, aller-
dings nicht berechtigt, die Annahme einer gesteigerten Zuckerbildung ohne 
weiteres zuriickzuweisen, es scheint ihm aber, als wiirde eine herabgesetzte Fahig
keit, die Glukose zu verbrennen oder in normaler Weise zu verwerten, das Wesent
lichste sein. 

Diabetes mellitus. Die sch~eren Formen von Diabetes mellitus zeigen 
in mehreren Hinsichten eine groBe Ahnlichkeit mit dem Pankreasdiabetes. Auch 
beim Diabetiker findet man Hyperglykamie, Glykosurie, Armut an Glykogen 
in der Leber und eine wenigstens stark herabgesetzte Fahigkeit, die Glukose in
normaler Weise zu verwerten. Dagegen ist beim Diabetes des Menschen der 
StoHwechsel iiberhaupt und besonders der EiweiBumsatz nicht so stark gesteigert 
wie bei dem akuten Diabetes nach totaler Pankreas~xstirpation, in welchem,. 
wie bei dem Phlorrhizindiabetes, die Fettinfiltration der Leber auch viel stiirker
als beim Diabetes mellitus ist (GEELMUYDEN)5. Viel groBere .Ab.nlichkeit mit 
dem typischen Diabetes kann der nach partieller Pankreasexstirpation bei Hundell' 
auftretende chronische Diabetes zeigen. 

Betreffend das Wesen des Diabetes beim Menschen stehen hauptsachlich 
zwei Theorien einander gegeniiber. Nach der einen handelt es sich um eine, 

. 1 Journ. of Physiol. 49. 2 Bioch. Journ.9. a Bioch. Zeitschr. 66. 4 Ebenda. 03. 5 Norsk._ 
Magaz. f. La.egev. 1920. 
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Uberproduktion von Glukose, welch letztere nach mehreren Forschern nicht aus 
Kohlehydraten und EiweiB allein, sondern auch aus Fett gebildet werden kann. 
Nach der anderen, welche wohl die gewohnlichste Ansicht reprasentiert, wiirde 
es wie in dem Pankreasdiabetes um eine mangelhafte Verwertung bzw. Verbrenn
ung der Glukose sich handeln. 

Das Wesen des Diabetes mellitus. Als Hauptgriinde fiir die letztge
nannte Annahme hat man angefiihrt teils den Umstand, daB man bei schwerem 
Diabetes eine der Kohlehydratzufuhr quantitativ entsprechende Menge Zucker 
im Harne wiederfinden kann, und teils das Verhalten des respiratorischen Quo
tienten. Der letztere ist namlich bei schwerem Diabetes niEidrig und kann nicht, 
wie bei Gesunden, im niichternen Zustand durch Zufuhr von Glukose in die Hohe 
getrieben werden. Hierzu kommen noch gewisse iiber die Wirkungen des Pankreas7 
hormons (des Insulins) gewonnene Erfahrungen. Als Griinde, welche fiir eine 
gesteigerte Zuckerproduktion sprechen, hat man unter anderem angefiihrt, daB 
in mehreren Fallen die ausgeschiedene Zuckermenge die Kohlehydratzufuhr 
quantitativ sehr iibersteigt, und ferner, daB man wiederholt so niedrige Respira
tionsquotienten gefunden hat, daB sie zu der Annahme einer Mehrproduktion 
von Zucker aus EiweiB und Fett notigen. Die von den meisten Forschern ge
huldigte Ansicht diirfte wohl indessen, wenn der Verfasser sich nicht irrt, die sein, 
daB es sowohl beim Diabetes mellitus wie bei pankreasdiabetischen Tieren die 
Fahigkeit des Tierkorpers ist, die Glukose in normaler Weise abzubauen, bzw. 
zum Aufbau von Glykogen zu verwenden, welche in irgend einer Weise gestort ist. 

Die groBe Ahnllchkeit, welche in mehreren Hinsichten zwischen dem Pankreas
diabetes und den meisten schweren Fallen von Diabetes mellitus beim Menschen 
besteht, machte eine nahe Beziehung auch dieser Krankheit· zu den Funktionen 
des Pankreas sehr wahrscheinlich, und es entstand deshalb die Frage, in welcher 
Weise die Wirkung des Pankreas auf den Kohlehydratstoffwechsel zustande 
kommt. Die allgemein angenommene Ansicht hieriiber ist die, daB es in den 
fraglichen Diabetesformen um den Wegfall eines oder mehrerer Hormone sich 
handelt, die in unbekannter Weise den Zuckerabbau oder Kohlehydratstoff
wechsel regulieren. 

Hormonwirkung. Die Annahme einer Hormonwirkung basiert wesent
lich auf den Untersuchungen von ?tUNKOWSKI, HEmoN, LANCERAU'X, THlROLOIX 
u. a. I iiber die Wirkungen der subkutanen Transplantation der Driise. Nach 
diesen Untersuchungen kann namlich ein subkutan transplantiertes Driisen
stiick die Funktion des Pankreas, dem Zuckerumsatze und der Zuckerausscheidung 
gegeniiber, vollstandig erfiillen, denn nach Entfernung des intraabdominalen 
Driisenrestes werden die Tiere in diesem FaIle nicht diabetisch. Wird aber das 
subkutan eingeheiIte Pankreasstiick nachtraglich entfernt, so tritt die Zucker
ausscheidung sofort !nit groBer Intensitat auf. Da dies bei volliger Unterbrechung 
aller Nervenverbindungen geschieht, erklart man die Sache durch die Annahme 
einer Bildung von besonderen Produkten in der Driise, die in das Blut iibergehen. 
Nach ZUELZER, DOHRN und MARXER2, wie auch nach VAHLEN 3 und anderen soll 
man auch aus dem Pankreas Praparate darstellen konnen, welche sowohl bei 
Hunden wie bei Menschen eine Herabsetzung der Ausscheidung von Zucker (und 
Azetonkorpern) im Diabetes und eine Besserung des Aligemeinzustandes bewirken. 

Insulin und des sen Wirkung. Ein reines Pankreashormon hat man aller
dings noch nicht erhalten; es ist aber in neuester Zeit BANTING, BEST und MACLEan' 

1 Vgl. MINKOWSKI, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 31; HEDON, Diabete pancreatique. 
Travaux de Physiologie (Laboratoire de Montpellier 1898) und die Werke iiber Diabetes. 
2 Deutsch. moo. Wochenschr. 1908. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 90 u. 106. 'Amer. Journ. 
of Physiol. (1922) 62, Nr. 1 u. 3. Brit. med. Journ. 1922. Journ. of metabol. Research (1920) 2. 
Da. die Insulinfra.ge gegenwartig em Gegensta.nd za.hlreicher Untersuchungen ist, ka.nn a.uf 
die umfa.ngreiche Literatur hier nicht weiter hingewiesen werden. 
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gelungen, aus dem Pankreas oder, naher bestim.m.t, aus den LANGERHANsschen 
Inseln, sehr kraftig wirkende, Insulin genannte Extrakte darzustellen, welche 
ein Hormon oder Hormongemenge enthalten und sehr groBe Bedeutung fUr die 
Behandlung des Diabetes gewonnen haben. Das Insulin wirkt sowohl bei pankreas
diabetischen Tieren wie bei Diabetikern herabsetzend auf den Zuckergehalt 
des Blutes. Es kann bei Diabetikern die Zucker- und Azetonkorperausscheidung 
durch den Ham (siehe Kapitel 15) zum Aufhoren bringen und auch die Lipamie 
geht zuriick. Bei pankreasdiabetischen Hunden kann bei gleichzeitiger Zufuhr 
von Insulin und Zucker eine Glykogenablagerung in der Leber stattfinden, und 
der respiratorische Quotient kann bis iiber die Einheit gesteigert werden. Das 
Insulin kann auch bei normalen Tieren den physiologischen Zuckergehalt von 
1 bis zu 0,4-0,3°/00 herabsetzen und eine Hypoglykamie hervorrufen, deren das 
Leben drohende Symptome, besonders Konvulsionen und Koma, meistens aber 
nicht immer durch Injektion von hinreichenden Zuckermengen zum Verschwinden 
gebracht werden konnen. Die Herabsetzung des Blutzuckergehaltes kann aber 
auch bei nicht diabetischen Glykosurien, wie z. B. bei der Adrenalinglykosurie, 
durch Insulin bewirkt werden, denn das letztere wirkt als ein Antagonist zu dem 
Adrenalin, welches eine Hyperglykamie erzeugt. 

Diese antagonistische Wirkung der beiden Inkrete, Adrenalin und Insulin, 
kommt nach ABDERHALDEN und WERTHEIMER besonders bei verschiedener, 
saurer oder basischer, Ernahrung (vgl. S. 317) zum Ausdruck. Sauer ernahrte 
Kaninchen reagieren viel starker auf Adrenalin und viel schwacher auf Insulin 
als die basisch ernahrten Tiere. Saure Nahrung macht die Tiere iiberempfindlich 
fiir Adrenalin und unterempfindlich fiir Insulin; basische Nahrung hat die um
gekehrte Wirkung. Werden beide Inkrete zugleich parenteral eingefiihrt, so tritt, 
je nach der Art der Ernahrung, die Wirkung des einen oder des anderen Inkretes 
in den V ordergrund. 

Die chemische Natur des Insulins ist noch nicht bekannt. Mehrere Forscher 
behaupten, daB es albumoseahnlicher Natur ist; aber es gibt auch Forscher, 
wie C. P. KIMBALL, J. R. MURLIN u. 0.. 1, die ein Insulin, welches keine Protein
reaktionen gab, dargestellt haben. Insulinahnlich wirkende Stoffe kommen auch, 
me J. COLLIl'2, BEST und Mitarbeiter3, TH. BRUGSCH und H. HORSTERS' u. a. 
gezeigt haben, sowohl in Pflanzen wie in verschiedenen tierischen Organen vor. 
Solche insulinahnliche Stoffe, die nicht von der Pankreasdriise stammen, hat 
COLLII' G I uk okinine genannt, und sie scheinen sowohl bei Tieren wie bei Pflanzen 
in allen Zellen vorzukommen, in welchen Kohlehydrate umgesetzt werden. 

Oxydationen bei Diabetikern. Die Wirkung des Insulins scheint, so 
weit sie bekannt ist, jedenfalls zum Teil darin zu bestehen, daB sie die oxydative 
Verbrennung der Glukose erhoht oder beschleunigt. Wenn nun dies der Fall ist, 
hat man sich indessen zu erinnern, daB die angenommene verminderte Fahig
keit des Diabetikers, die Glukose zu verbrennen, schwerlich an einem vermin
derten Oxydationsvermogen der Zellen liegen kann. SCHULTZEN, NENCKI und 
SIEBER hatten schon gezeigt, daB die Oxydationsprozesse im allgemeinen beim 
Diabetiker nicht daniederliegen, und dies ist dann durch BAUMGARTEN I; weiter 
bestatigt worden. BAUMGARTEN hat namlich in Versuchen mit mehreren Stoffen, 
welche durch we Aldehydnatur dem Zucker nahe stehen oder als Abbau- bzw. 
Oxydationsprodukte desselben aufzufassen sind, namlich Glukuronsaure, d-Glu
konsaure, d-Zuckersaure, Glukosamin, Schleimsaure u. a., gefunden, daB der 

1 Journ. of bioI. Chern. li8; siehe such ABDERHALDEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 141. 
:I Journ. of bioI. Chern. li6 u. li8. 3 Amer. Journ. of Physiol. 69. 'Bioch. Zeitschr. 147. 
Ii SCHULTZEN, Berl. kIin. Wochenschr. 1872; NENCKI und SIEBER. Journ. f. prakt. Chern. 
(N. F.) 26, S. 35; BAUMGARTEN, Ein Beitrag zur Kenntnis des Diabetes mellitus. Habilit.
Schrift, Sonderabdr. aus Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 2, 1905. 

Hammarsten. PhysiologiBche Chemie. Elfte Auflage. 21 
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Diabetiker diese Stoffe in demselben MaBe wie ein Gesunder zersetzt oder ver
brennt. AuBerdem ist zu bemerken, daB die zwei Zuckerarten Dextrose und 
Lavulose, welche beide etwa gleich leicht oxydiert werden, im Korper des Diabe
tikers sich verschieden verhalten. Die Lavulose wird namlich naeh KULZ und 
anderen Forschern im Gegensatz zu der Dextrose zum groBen Teil im Organismus 
verwertet, was jedoch wenigstens beim Menschen nicht immer und jedenfalls 
nur in geringerem Grade als bei gewissen Tieren der Fall ist. Bei Tieren mit 
Pankreasdiabetes kann die Lavulose1 sogar eine Glykogenablagerung in der 
Leber bewirken, was nicht mit der Glukose der Fall ist, und nach VERZAR2 kann 
beim pankreasdiabetischen Runde die Lavulose noch verbrannt werden zu einer 
Zeit, wo die Fahigkeit, Glukose zu verbrennen, langst verschwunden war. In 
neuerer Zeit haben iibrigens sowohl G. Am.GREN 3 wie C. NEUBERG und A. GOTT
SCHALK 4 die leichtere Oxydation der Lavulose, der Glukose gegeniiber, in anderer 
Weise bewiesen. 

Wenn also die Oxydationsfahigkeit des Tierkorpers beim Diabetes nicht herab
gesetzt ist und wenn ferner, wie man allgemein annimmt, die Glukose nicht 
direkt, Bondern erst nach Spaltung mit Bildung von Zwischenstufen oxydiert 
wird, liegt die Annahme nahe, daB die der Oxydation vorangehenden Verande
rungen oder Spaltungen der Glukose beim Diabetiker nicht in normaler Weise 
zustande kommen. Dies fiihrt zu der Frage, welcher Art diese bei dem Abbau 
der Glukose auftretenden Veranderungen oder Zwischenstufen sind. Als eine solehe 
Zwisehenstufe war bisher nur die Milehsaure bekannt, und die Ansichten iiber 
die Entstehungsweise dieser Saure aus der Glukose sind schon in einem vorigen 
Kapitel (3, S. 159) besprochen worden. Ein Abbau der Glukose mit Glukuron
saure als Zwischenstufe hatte man ebenfalls angenommen. 

Az etaldehyd bild ung. Die Frage von den Zwischenstufen bei dem Glukose
abbau ist indessen in neuerer Zeit durch die Untersuchungen von NEUBERG 
und Mitarbeitern 5 in eine neue Lage gekommen. Mittelst der von ihm und Mit
arbeitern ausgearbeiteten Methode zum Abfangen des Azetaldehyds mit sekun
darem Kalziumsulfit und nachfolgenderTitrierung mit HydroxylaIninsulfat ist 
es ihm gelungen, in einer Suspension uberlebender Leber- bzw. Muskelzellen 
von Meerschweinchen und groBeren Warmblutern die Bildung von Azetaldehyd 
als intermediarem Produkt bei dem Kohlehydratabbau quantitativ zu ver
folgen. AuBer der anaeroben Spaltung des Zuckers unter Milchsaurebildung 
hat man also auch an dem Abbau Init Azetaldehyd als Zwischenstufe zu denken. 

Insulin und Aldehydbildung. NEUBERG hat ferner Init GOTTSCHALK 
und H. STRAUSS gezeigt, daB Zusatz von Insulin die Menge des Azetaldehydes 
bedeutend vermehren kann. Durch Zusatz von gewissen Zuckerarten wurde die 
Ausbeute an Azetaldehyd erheblich vermehrt, und er hat mit GOTTSCHALK eine 
Anzahl von Substanzen auf ihre Wirksamkeit als Aldehydbildner gepriift. In 
Versuchen bei Gegenwart von Insulin fand er fur Substanzen der Kohlehydrat
reihe folgende abnehmende Reihenfolge: Glykogen, d,l-Glyzerinaldehyd, Zymo
phosphat, Hexosemonophosphorsaure, Dioxyazeton, Glykolaldehyd, d·Fruktose 
und d-Glukose. Bemerkenswert ist, daB die Milchsaure unter den gegebenen Be
dingungen die Aldehydmenge nicht vermehrte, und ferner, daB das Glykogen, 
der kraftigste Aldehydbildner, bedeutend kraftiger als die zwei Hexosen war. 
Der Umstand, daB das Zymophosphat (die Hexosediphosphorsaure) die Aldehyd
bildung viel starker als die Hexosen beforderte, spricht auch dafiir, daB bei dem 

1 Vgl. KULZ, Beitrage zur Pathol. u. Therap. des Diabet. mellit. Marburg 1874, 1; WEIN
TRAUD und LAVES, Zeitschr. f. physiol. Chern. 19; HAYCRAFT ebenda; Mnm:owsKI, Arch. f. 
expo Pathol. u. Pharm. 31. I Bioch. Zeitschr. 66. 3 Skand. Arch. f. Physiol. 44. 4 Bioch. 
Zeitschr. 146. 5 Beziiglich der recht umfangreichen Literatur kann auf die Arbeit von 
NXUBERG und A. GOTTSCHALK, Bioch. Zeitschr. 146 hingewiesen werden. Siebe ferner 
ebenda 11)1. 
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Abbau der Kohlehydrate in der Leber unter Aldehydbildung, ahnlich wie bei 
der Garung und dem Kohlehydratstoffwechsel in den Muskeln (siehe Kapitelll),.. 
die Kuppelung der Kohlehydrate an Phosphorsaure von Bedeutung ist. Als un-
mittelbare V orstufe des Azetaldehydes hat man an BreIlZtraubensaure zu denken .. 
und GOTTSCHALK l hat gezeigt, wie die Aldehydbildung nach Zusatz von Pyru
vinaten zu dem Leberbrei durch die Karboxylase in dem letzteren stark zunimmt. 

Insulinwirkung. In den nun erwahnten Untersuchungen liegt ein ent
scheidender, direkter Beweis dafiir, daB das Insulin die Fahigkeit hat, den oxyda. 
tiven Abbau der Kohlehydrate zu ermoglichen oder zu beschleunigen. Ahnliches 
hat auch AHLGREN2 in mehr indirekter Weise gezeigt. Er arbeitete nach der 
THUNBERGSchen Methylenblaumethode zum Studium der Oxydationen in Ge
weben und fand, daB die letzteren bei Gegenwart von Glukose und Insulin das 
Methylenblau viel rascher entfarbten als bei Gegenwart von Glukose ohne Insulin. 
Das letztere war ohne Einwirkung auf Milchsaure, und in Versuchen mit Fruktose 
geschah die Entfarbung gleich rasch bei Ab- wie bei Anwesenheit von Insulin. 

- Aus seinen Versuchen hat AHLGREN den SchluB gezogen, daB die Gewebe 
durch das Insulin in den Stand gesetzt werden, Glukose in Produkte zu spalten. 
welche als Substrate fiir die Oxydationsenzyme wirken konnen. Es ist aber 
ebensowohl moglich, daB das Primare nicht eine erhOhte Spaltungsfahigkeit 
der Gewebe, sondern eher eine von dem Insulin - vielleicht mit Hille von einer 
besonderen Gewebssubstanz - bewirkte Veranderung der Glukose sei. FUr einen 
solchen Vorgang sprechen die Untersuchungen von LUNDSGAARD und HOLBOLL 3 • 

- Umwandlung der Glukose. Nach L. B. WINTHER und W. SMITH' soli 
das Insulin die Glukose in eine labile, leicht angreifbare Modifikation (y-Glukose) 
iiberfiihren, eine besondere Modifikation, die nicht mit dem bei -Gleichgewicht 
zwischen der a- und {3-Form oft als y-Form bezeichneten Gemenge (vgl. S. 152) 
zu verwechseln ist und die nach ihnen unter normalen Verhaltnissen auch im 
Blute vorkommen soll. Die Richtigkeit dieser Behauptung haben nun allerdings 
einige andere Forscher bestritten; aber in neuester Zeit haben CR. LUNDSGAARD 
und S. HOLBOLL gefunden, daB Insulin mit oder ohne Zusatz von normalem 
Menschenblut die Rotationsfahigkeit gewohnlicher Glukose nicht veranderte, 
wahrend dagegen Zusatz von Insulin und frischem Muskelgewebe zu einer Glukose
losung eine Abnahme der Rotationsfahigkeit ohne Anderung des Reduktions-' 
vermogens bewirkte. Insulin oder Muskelgewebe allein war ohne Wirkung. 
Die Ursache und Bedeutung dieses V organges ist noch unaufgeklart, und die 
Wirkungsweise des Insulins sowohl beziiglich des Glukoseabbaues wie des Glyko
genaufbaues ist noch unbekannt. Uber den letztgenannten V organg und die bei 
dem Glykogenaufbau auftretenden Zwischenstufen liegen Untersuchungen u. a. 
von TH. BRuGseR und H. HORSTERS 5 vor. Da aber die Frage von der Wirkungs
weise des Insulins noch in vollem FluB sich befindet, kann sie hier nicht ausfiihr-
Ilcher behandelt werden. -

Beziehungen des Pankreasdiabetes zu anderen Organen. Aus 
dem oben von dem Antagonismus zwischen Adrenalin und Insulin Gesagten folgt. 
daB ein gewisser Antagonismus zwischen Pankreas und Nebennieren besteht_ 
AuBer der Leber, dem Pankreas und den Nebennieren hat man auch sowohl 
den Nebenschilddriisen wie der Thyreoidea und der Hypophyse eine bestimmte 
Eeziehung zu der Zuckerbildung oder Zuckerausscheidung zuerkennen wollen_ 

Anregende Anschauungen iiber die Beziehungen des Pankreasdiabetes zu den Neben
nieren und der Thyreoidea baben FALTA, EpPINGER und RUDINGER 6 ausgesprochen. Nach 
ihnen sollen zwischen Pankreas und Thyreoidea wie zwischen Pankreas und Nebennieren 

1 Bioch. Zeitachr. 146. Z I. c. 3 Journ. of bioI. Chern. 62. 4 Journ. of Physiol. 42 u. 07. 
5 Bioch. Zeitschr. 101; siehe auch 147. 6 Zeitachr. f. kIin. Mea. 66, wo man auch Literatur 
iiber Adrenalindiabetes findet. 
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gegenseitige Hemmungen, zwischen Thyreoidea und Nebennieren dagegen gegenseitige be
fordernd,e Wirkungen bestehen. Bei p8onkreaslosen Hunden fMlt die vom Pankrea.s aus
gehende hemmende Wirkung 80uf die Thyreoidea. weg, und hierducrh ist die beim Pankre8os
diabetes beob8ochtete st80rke Steigerung des EiweiB-, Fett- (MoHR) und Salzstoffwechsels 
(FALTA und WmTNEy)l zu erkl.aren. Durch WegfaJI der Pankreashemmung auf Neben
nieren wird durch d80s Adren80lin die Mobilisierung der Kohlehydrate gesteigert, und hierin, 
wie in der her80bgesetzten Zuckerverwertung ist die starke Zuckerausscheidung begrfu!.det. 
Die Beziehungen zwischen den drei obigen Driisen werden von den genannten Autoren noch 
weiter auseinandergesetzt, 80ber die Richtigkeit ihrer Ansch80uungen ist nicht allgemein an
erk8onnt, sondern von einigen Seiten Bogar bestritten worden B. Nach TH. STENSTROM a ent
halt die Hypophyse Subst8onzen, welche die Adren80linhyperglykamie hemmen. 

Glukosebildung im Tierkorper. Da friiher kein anderes intermediares 
Abbauprodukt der Glukose als die Milchsaure bekannt war, und da die bei der 
Milchsaurebildung aus Glukose stattfindenden V organge reversibel sind, hatte 
man zu erwarten, daB in umgekehrter Weise auch Glukoseaus d-Milchsaure 
entstehen solI. Die Fahigkeit der Milchsaure, Glukose zu bilden, ist auch wieder
holt bewiesen worden. Nach EMBDEN und Mitarbeitern sollen bei der Milchsaure
bildung aus Glukose als Zwischenstufen (siehe S. 159) Glyzerinaldehyd und Dioxy
azeton entstehen, und in Perfusionsversuchen an durch Phlorrhizinvergiftung 
vollig oder annahernd von Glykogen befreiten Hundelebern konnte EMBDEN 4 

mit E. SCHMITZ und 1\1. WITTENBERG umgekehrt zeigen, daB sowohl Dioxy
azeton wie d,l-Glyzerinaldehyd unter dies en Verhaltnissen Zucker bilden. Aus 
Dioxyazeton entstand d-Glukose, aus dem Glyzerinaldehyd dagegen hauptsach
lich d-Sorbose. Die Entstehung der letzteren dachte er sich durch Kondensation 
eines Molekiils Dioxyazeton mit einem Molekiil I-Glyzerinaldehyd zustande zu 
kommen; und in den genannten Versuchsresultaten erblickte er jedenfalls einen 
Beweis dafiir, daB die Zuckerbildung aus Milchsaure direkt aus Glyzerinaldehyd 
und Dioxyazeton, also aus Triosen, ohne vorhergehenden Abbau zu einer kiirzeren 
Kohlenstoffkette geschehen kann. 

Nach DAKIN kann man das Methylglyoxal als Zwischenstufe bei der Milch~ 
saurebildung aus Zucker betrachten (siehe S. 159), und nach seiner Theorie solI 
also auch umgekehrt Zucker aus Milchsaure mit Methylglyoxal als Zwischen
stufe entstehen konnen. In zwei Versuchen an Phlorrhizinhunden fanden DAKIN 
und DUDLEY 5 nach Einfiihrung von Methylglyoxal in den Magen oder sub
kutan eine reichliche Bildung von "Extraglukose" (vgl. unten S. 326). In dem 
einen Falle lieferten 9 g Methylglyoxal ein wenig mehr als 7 g Extraglukose; in 
dem zweiten stieg der Quotient D: N von 3,7 zu 7,66 an, und das Methylglyoxal 
soli also ein Zuckerbildner sein. 

J. PARNAS und J. BAER 6 nehmen dagegen eine Zuckerbildung durch Kon
densation von drei Molekiilen Glykolaldehyd, 3CRO·C~OH = C.RDOa, an. Die 
Milchsaure wird namlich nach ihnen erst iiber Glyzerinsaure, C~OH' CHOH . 
COOH und Glykolaldehyddikarbonsaure COOH·CHOH·CO·COOH zu Glykol
aldehyd abgebaut. AuBer der Milchsaure erwiesen sich in der Tat auch die drei 
letztgenannten Stoffe bei· phlorrhizinyergifteten Kaninchen als Zuckerbildner. 
Ala Beweise gegen die Ansicht von P ARNAS und BAER werden von EMBDEN und 
seiner Schule die oben erwahnten Versuche mit Dioxyazeton und besonders 
mit d,l-Glyzerinaldehyd ins Feld gefiihrt, und hierzu kommt, daB K. BALDES 
und F. SILBERSTEIN? in Durchstromungsversuchen an (phlorrhizinvergifteten) 
Hundelebern eine Zuckerbildung aus Glyzerinsaure und Glykolaldehyd nicht 
nachweisen konnten. Gegeniiber ihren negativen Resultaten in 4 resp. 5 Ver
suchen steht allerdings je 1 Versuch von BARRENSCHEEN 8 mit positivem Resultat 

1 L. MOHR, Zeitschr. f. expo P8othol. u. Ther8op. 4; W. FALTA und J. L. WmTNEY, Holo
MEISTERS Beitrage 11. B E. GLEY, Compt. rend. soc. bioI. 78; mit A. QUINQUAUD, Arch. 
intern8ot. de PhysioI. 14; vgI. ferner P. T. HERRING, Quater!. Journ. of expo PhysioI. 9 u. 
11. 3 Bioch. Zeitschr. 58. 4 Zeitschr. f. physiol. Chem. 88. 6 Journ. of bioI. Chem. 19. 
e Bioch. Zeitschr. 41. 7 Zeitschr. f. physiol. Chem. 100. 8 Bioch. Zeitschr. i8. 
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mit Glyzerinsaure bzw. Glykolaldehyd; aber es diirfte nicht moglich sein, hier 
ein Urteil zu fallen, urn so weniger, als die Resultate von Durchstromungsver
suchen an iiberlebenden Organen nur mit der allergroBten Vorsicht auf die Ver
haltnisse im Tierkorper unter normalen Verhaltnissen iibertragbar sind. Es ist 
auch wichtig zu wissen, ob ein Stoff, der eine Zuckerbildung im Tierkorper her
vorrufen kann, auch ein intermemares Produkt des normalen Stoffwechsels ist. 

Als solche Zwischenglieder bei dem normalen Zuckerabbau hat man, wie 
oben gesagt, auBer der Milchsaure und der Glukuronsaure, nunmehr auch den 
Azetaldehyd und wohl auch die in nachster Beziehung zu dem letzteren stehende 
Brenztraubensaure, bzw. ihren Aldehyd, das Methylglyoxal, zu betrachten. 
Das Auftreten des Azetaldehydes als Zwischenprodukt bei dem Kohlenhydrat
abbau im Tierkorper hat man erst verhaltnismaBig neulich sicher bewiesen, 
und die iibrigen Zwischenglieder bei diesem Vorgange sind noch nicht hinreichend 
bekannt. Von besonderem Interesse ist es aber, daB NEUBERG in der Hefe ein 
besonderes Enzym, die Karboligase (vgl. S. 48) gefunden hat, welches Alde
hyde synthetisch verketten kann. Mittelst dieses Enzymes kann der durch 
Garung von Zucker oder Brenztraubensaure gebildete Azetaldehyd im Ent
stehungszustande mit im voraus in der Losung vorhandenem Azetaldehyd, wie 
NEUBERG 1 neulich gezeigt hat, zu dem in gewisser Beziehung zu dem Zucker 
stehenden, stark reduzierenden Azetyl-methyl-karbinol, nach dem Schema 
CHs·COH + HOC·CHs = CHs·CHOH·COCHs, sich verbinden. Durch den im 
Entstehungszustande wirkenden Azetaldehyd kann demgemaB der Zucker auf 
biochemischem Wege zu Synthesen befahigt werden. 

Material der Zuckerbildung. Woher stammt nun der beim Diabetes 
ausgeschiedene Zucker 1 Riihrt er ausschlieBlich von den Kohlehydraten der 
Nahrung bzw. von dem Kohlehydratvorrate des Korpers her, oder hat der letztere 
die Fahigkeit, Zucker aus anderem Material zu erzeugen1 Es ist das Verdienst 
LUTHJES, diese letztgenannte Frage endgiiltig entschieden zu haben. Er hat 
namlich an pankreasdiabetischen Hunden Versuche ausgefiihrt, in welchen bei 
kohlehydratfreier EiweiBnahrung so groBe Zuckermengen ausgeschieden wurden, 
daB sie unmoglich aus dem V orrate des Korpers an Glykogen und anderen kohle
hydrathaltigen Substanzen hergeleitet werden konnten. .Ahnliche Versuche hat 
spater auch PFLUGER 2 mitgeteilt, und die Fahigkeit des Tierkorpers, Zucker aus 
nicht kohlehydrathaltigem Material zu erzeugen, ist nunmehr definitiv bewiesen. 

Wird nun dieser Zucker aus EiweiB oder Fett oder aus beiden gebildet1 
Eine Zuckerbildung aus EiweiB ist nunmehr ganz sicher bewiesen, und zwar 
teils durch Versuche an phlorrhizin- oder pankreasdiabetischen Tieren, die reich
lich und einseitig mit Eiweill verfiittert wurden, und teils durch den Nachweis 
von einer Zuckerbildung aus Aminosauren. Einen Beweis erstgenannter Art 
liefert z. B. der folgende Versuch von LUTHJE s an einem pankreasdiabetischen 
Hunde. Das Tier, dessen Anfangsgewicht vor dem Hungern 18 kg war, schied 
bei 19tagigem Hungern wahrend der letzten sechs Hungertage als Mittel 10,4 g 
Zucker mit dem Harne aus. Durch ausschlieBliche EiweiBnahrung konnte die 
Zuckerausscheidung pro Tag als Maximum bis zu 123,8 g gesteigert werden, 
als Mittel betrug sie wahrend der lO EiweiBtage 97,5 g, und den Ursprung dieses 
Zuckers hat man also in dem EiweiB zu suchen. Mehrere andere Beobachtungen 
haben zu ahnlichen SchluBfolgerungen gefiihrt. 

Von groBem Interesse sind diejenigen Versuche, welche eine Zuckerbildung 
aus Aminosauren beweisen. 

Desamidierungen. DaB im Tierkorper Desamidierungen vorkommen, 
ist schon durch altere Untersuchungen von BAUMANN und BLENDERMANN 

1 Die Deutsche Zuckerindustrie Jahrg. 1924, Nr. 36. 2 LUTHJE, Deutsch. Arch. f. kIin. 
Med. 79 und PFLUGERS Arch. 106; PFLUGER ebenda 108. a 1. C. 79. 
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bekannt. Weitere Beweise hierfiir lieferten spater NEUlJEBG und LANGSTEIN durch 
Fiitterringsversuche mit Alanin, wobei Milchsaure in reichlichen Mengen im. Harne 
auftrat, und P. MAYER, welcher nach subkutaner Einfuhr von Diaminopropion
saure den "Obergang von Glyzerinsaure in den Harn beobachtete. Da nun aus 
Aminosii.uren durch Desamidierung Ketonsauren oder Oxysauren entstehen 
konnen (vgl. Kapitel 15), war es von Interesse, die Wirkung der Aminosauren 
auf den Kohlehydratstoffwechsel zu priifen. Mehrere der in dieser Absicht aus
gefiihrten Untersuchungen, wie die von LANGSTEIN und NEUlJERG, R. CoHN 
und F. KRAus l machten allerdings eine Kohlehydratbildung unter dem Ein
flusse von Aminosauren sehr wahrscheinlich; aber erst die Untersuchungen von 
EMBDEN und SALOMON und von EMBDEN und ALMAGIA haben unzweideutig ge
zeigt, daB beim. pankreaslosen Tiere Aminosauren eine Neubildung von Kohle
hYdrat bewirken konnen. Dasselbe hat LusK2, teils allein und teils mit RINGER 
in Versuchen an phlorrhizinvergifteten Hunden und dann auch mehrere andere 
Forscher bewiesen. In solchen Versu9hen, in welchen das nach Einfiihrung der 
verschiedenen Stoffe im. Harne auftretende Plus an Zucker "Extraglukose" be
stimmt wurde, haben Glykokoll, Alanin, Serin, Zystein, Asparagin- und Glutamin
saure, Prolin, Arginin und Ornithin alB Zuckerbildner sich erwiesen, wii.hrend 
andere, wie Phenylalanin, Tyrosin, Tryptophan, Leuzin, Lysin und Histidin 
in dieser Hinsicht nicht oder nur sehr schwach wirksam zusein scheinen3• Wie 
die Zuckerbildung aus den Aminosauren geschieht, ist noch nicht klar. Als eine 
Zwischenstufe kann man sich indessen, jedenfalls in gewissen Fallen, die Milch
saure denken, indem sie einerseits im TierkoI1>er aus Alanin entsteht und anderer
.seits in der Leber in Zucker resp. Glykogen umgewandelt werden kann. 

Zucker aus EiweiB. Wieviel Zucker kann aus dem EiweiB gebildet werden~ 
Die groBte, theoretisch denkbare Menge hat man zu 8 g Zucker auf je 1 g EiweiB
stickstoff berechnet, wenn man namlich die Annahme macht, daB alier EiweiB
kohlenstoff mit Ausnahme desjenigen, welcher zur Bildung von Ammonium
ikarbonat notwendig ist, zur Zuckerbildung verwendet wird. Diese Zahl ist jedooh 
,fUr den durchschnittlichen Kohlen- und Stickstoffge~alt des EiweiBes etwas zu 
hooh, und der Wert 6,6 g diirfte mehr berechtigt sein~. Nun hat man wiederholt 
,in' den verschiedenen Formen von Diabetes die tatsachliche Relation zwischen 
Dextrose und Stickstoff im. Harne, d. h. den Quotienten D:N, bestimmt, und 
man hat ihn fiir pankreaslose Hunde meistens gleich 2,8 und bei phlorrhizin
vergifteten hungernden oder mit EiweiB gefiitterteIi Hunden gleich 3,65 gefunden 
(LusK). Er kann aber bedeutend schwanken. Er ist in einzelnen Fallen niedrigar 
ala 1 oder hoher als 8 gefunden worden, und besonders in Fallen von mensch
lichem Diabetes hat man wiederholt hohe Werte erhalten. Aus diesem Quotienten 
hat man nun Schliisse beziiglich sowohl der Menge des gebildeten Zuckers wie der 
Abstammung desselben gezogen; nach der Ansicht des Verfassers sind aber 
solche Schliisse in vielen Fallen recht unsicher. Der mit dem Harne ausgeschiedene 
Zucker reprasentiert die Differenz zwischen der Gesamtmenge des im Korper 
produzierten und der Menge des in ihm verbrannten oder verwerteten Zuckers . 
. Nur unter der Voraussetzung, daB der Korper keinen Zucker zerstOren oder ver
werten kann, ist der Harnzucker einMaB derproduziertenZuckermenge. Dies scheint 
nun beim Phlorrhizindiabetes wahrscheinlich der Fall zu sein, inwieweit aber diese 

1 BAUMANN, Zeitschr. f. physioI. Cham. 4; BLENDERMANN abenda 6; P. MAYER abanda 
42; NEUBERG und LANGS'l'EIN, Arch. f. (Anat. u.) PhysioI. 1903. Supplbd.; COHN, Zeitschr. 
f. physioI. Chern. 28; F. KRAUS, BerI. klin. Wochenschr. 1904. 2 EMBDEN und SALOMON, 
HomIsTERs Beitrii.ge I'i u. 6; mit ALMAGU ebenda 7; LUSK, Amer. Journ. of Physiol. 22 
und Ergebn. d. PhysioI. 1912; RINGER und LUSK, Zcitschr. f. physiol. Chern. 66; J. A. RINGER, 
E. M. FRANKEL und L. JONAS, Journ. of bioI. Chern. 14. 3 H. D. DAKIN ebenda 14. 
, VgI. FALTA, Zeitschr. f. klin. Med. 66, Heft 5 u. 6; vgI. auch GIGON, Deutsch. Arch. f. 
klin. Med. 97 und GEELMUYDEN, Ergebn. d. Physiol. (1923) 21, Abt. II. 
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Voraussetzung in den verschiedenenDiabetesformen zutrifft, ist schwer zu ent· 
scheiden. Mehrere Kliniker sind auch der Ansicht, daB meistens ein, in den ver· 
schiedenen Fallen von Diabetes verschiedener, Teil des Zuckers verbrannt oder 
jedenfalls nicht ausgeschieden wird. Ala MaB der GrOBe einer Zuckerbildung aus 
EiweiB diirfte also der Wert des Quotienten D: N recht zweifelhaft sein. 

Eine Kohlehydratbildung aus Fett kommt unzweifelhaft irn Pflanzen· 
reiche vor, und da die chemischen Prozesse in der Tier· und Pflanzenwelt irn 
Grunde dieselben sind, gewinnt die Moglichkeit einer Zuckerbildung aus Fett 
hierdurch an Wahrscheinlichkeit. Ein solcher Ursprung des Zuckers irn Tier· 
korper ist auch von vielen Forschern, namentlich von PFLUGER und mehreren 
franzosischen Autoren, unter denen CHAUVEAU Und KAUFMANN l zu nennen 
sind, angenommen worden. 

Wenn in einem Falle bei moglichst kohlehydratfreier Nahrung der Quo. 
tient D: N hoch, vor allem hoher' ala 8 ist, wie auch wenn die ausgeschiedenen 
Zuckermengen so groB sind, daB sie nicht durch den berechneten Eiweill· (und 
Kohlehydrat.) Umsatz gedeckt werden konnen, hat man, wenn die Beobachtungen 
sonst einwandfrei sind, eine Zuckerbildung aus Fett anzunehmen. Es sind nun 
mehrere solche Falle von Diabetes bei Menschen und auch bei Tieren verofient· 
licht worden2• Es ist allerdings schwer, die Beweiskraft dieser Versuche zu be· 
urteilen; man kann aber schwerlich leugnen, daB einige von ihnen eine Zucker· 
bildung aus Fett mindestens hochst wahrscheinlich machen. Gegen eine Zucker· 
bildung aUS Fett hat man indessen unter anderen die Beobachtung von G. LUSK 3 

angefiihrt, derzufolge an phlorrhizinvergifteten Hunden der Quotient D: N 
(= 3,65) durch Zufuhr von Fett nicht verandert wird. Auch die Kliniker scheinen 
wohl meistens der Ansicht zu sein, daB Zufuhr von Fett die Zuckerausscheidung 
beirn Diabetiker irn allgemeinen nicht vermehrt. Es sind jedoch auch FaIle be
kannt, in welchen Fett eine vermehrte Zuckerausscheidung bewirkt hat'. Ala 
Stiitze fiir die Annahme einer Zuckerbildung aus Fett hat man ferner angefiihrt, 
daB bei so reichlicher Zuckerbildung, daB man sie auch von Nichtkohlehydraten 
herleiten muB, keine gesetzmaBigen Beziehungen zwischen Zuckermenge und 
EiweiBumsatz irn Diabetes bestehen. 

Respirationsquotient und Zuckerbildung. Auch durch Bestimmung 
des Respirationsquotienten und durch Vergleichung desselben mit dem Quo· 
tienten D:N hat man die Frage von dem Material der Zuckerbildung zu IOsen 
versucht. Wenn eine Zuckerbildung aus Fett stattfindet, wird viel Sauerstofi 
aufgenommen, welcher nicht als Kohlensaure ausgeschieden wird, und der 
Respirationsquotient muB infolge hiervon niedrig werden. Nach MAGNUS·LEvy 5 

kann man einen Quotienten = 0,65 nur in dem FaIle erhalten, daB der Zucker 
nicht von EiweiB allein, sondern auch von Fett gebildet wird; und GEELMUYDEN 6 

ist der Ansicht, daB ein Quotient, welcher niedriger als 0,65 ist, eine Zucker· 
bildung auch aus Fett beweist. Nun hat man in mehreren Fallen von schwerem 
Diabetes Quotienten beobachtet, die niedriger waren, und Werte von 0,61 sollen 
nicht selten vorkommen. Sogar noch niedrigere Werte, bis zu 0,58, solI man 
beobachtet haben, aber die Beweiskraft solcher Beobachtungen ist schwer zu 
,beurteilen. 

1 KAUFMANN, Arch. de Physiol. (5) 8, wo auch CHAUVEAU zitiert ist. 2 RUMl'I, Berl. 
Jilin. Wochenschr. 1899; ROSENQVIST ebenda; MOHR ebenda 1901; v. NOORDEN, Die Zucker· 
krankheit. 3. Aufl. Berlin 1901; ED. ALLARD, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 07; FALTA 
und MitarbE'iter, Zeitschr. f. kIin. Med. 66; H.~RTOGH und SCHUMM, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pharm. 40. Man vgl. auch die widersprechenden Arbeiten von O. LOEWI ebenda 47 und 
LusK, Zeitschr. f. BioI. 42. 81. c. FuBnote 2, S.326. 4 Vgl. u. &. A. GOTTSCHALK, Zeitschr. 
f. d. ges. expo Med. 36. 5 Zeitschr. f. kIin. Med. 06 und PFLUGERS Arch. 00; P1!'LUGER in seinem 
Arch. 108. 6 Ergebnisse d. Physiol. (1923) 21, wo man eine gute Vbersicht iiber die zahl. 
reichen, den Kohlehydrat. und Fettsto££wechsel in der Leber wie auch die Glykosurien und 
,den Diabetes betreffenden Fragen findet. 
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GEELMUYDEN, welcherein energischer Vertreter der Ansicht von einer ge
steigerten Zuckerproduktion im Diabetes wie von einer Zuckerbildung aus Fett 
ist, hat die Meinung ausgesprochen, daB Glykogenmangel in der Leber eine Fett
wanderung zu diesem Organe verursacht und daB dieses Fett mit Azetonkorpern 
(vgl. Kapitel 15) als Zwischenstufen in Zucker iibergeht. 

Wenn man noch keine ganz entscheidenden Beweise fUr eine Zuckerbildung 
aus Fett bei hoheren Tieren besitzt, kann man jedoch, wie aus dem Vorigen er
sichtlich ist, Wahrscheinlichkeitsbeweise dafiir anfiihren. Es steht auch, wenig
stens vom theoretischen Standpunkt, nichts der Annahme im Wege, daB der 
Tierkorper die Fahigkeit besitzt, Zucker sowohl aus EiweiB wie aus Fett zu produ
zieren, und eine solche Fahigkeit scheint sehr wahrscheinlich zu sein. 

Die Galle. 
Durch das Anlegen von Gallenfisteln, eine Operation, welche zuerst von 

SCHW A.Nl< im Jahre 1844 ausgefiihrt wurde und welche dann besonders von 
DASTRE undPAWLOW 1 vervollkommnet worden ist, wird es moglich, die Ab
sonderung der Galle zu studieren. Diese Absonderung geht kontinuierlich aber 
mit wechselnder Intensitat vor sich. Sie findet unter einem sehr geringen Drucke 
statt, weshalb auch ein anscheinend sehr geringfiigiges Hindernis fur den Ab
fluB der Galle - ein Schleimpfropf in dem Ausfiihrungsgange oder die Abson
derung einer reichlichen Menge dickfliissiger Galle - eine Stagnation und Re
sorption von Gallenbestandteilen durch die LymphgefaBe (Resorptionsikterus) 
herbeifiihren kann. 

Die Menge der im Laufe von 24 Stunden abgesonderten Galle liiBt sich 
bei Hunden ziemlich genau bestimmen. Diese Menge scheint bei verschiedenen 
Individuen ungemein schwankend zu sein, und als Grenzwerte hat man bisher 
2,9-36,4 g Galle pro Kilo Tier und 24 Stunden beobachtet 2• 

Die Angaben iiber die GroBe der Gallenabsonderung heim Menschen 
sind sparlich und unsieher. NOEL-PATON, MAYO-ROBSON, HAMMARSTEN, PFAFF 
und BALCH und BRAND 3 haben Schwankungen von 514-1083 ccm pro 24 Stun
den gefunden. Derartige Bestimmungen sind indessen von zweifelhaftem Wert, 
weil es aus der Zusammensetzung der aufgesammelten Galle in den meisten 
Fallen deutlich hervorgeht, daB es nicht um die Absonderung einer normalen 
Lebergalle sieh gehandelt hat. 

Die GroBe der Gallenabsonderung ist iibrigens, was besonders STADEL
MA~"'N 4 hervorgehoben hat, selbst unter physiologisehen Verhiiltnissen so groBen 
Schwankungen unterworfen, daB das Studium derjenigen Umstande, welche 
dieselbe beeinflussen, sehr schwer und unsicher wird. Hieraus erklaren sich wohl 
auch die oft ganz widersprechenden Angaben verschiedener Forscher. 

Wirkung der Nahrung. Beim Hungern nimmt die Absonderung abo 
Nach LUKJANOW und ALBERTONI 5 sinkt hierbei die absolute Menge der festen 
Stoffe, wiihrend deren relative Menge ansteigt. Nach der Nahrungsaufnahme 
steigt die Absonderung wieder an. Hinsichtlich des Zeitpunktes nach der Nah
rungsaufnahme, in welchem das Maximum der Absonderung auf tritt, gehen die 

] SCHWANN, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1844; DAsTRE, Arch. de Physiol. (5) 2; PAWLOW, 
Ergebn. d. Physiol. 1, Abt. 1. 2 Hinsichtlich der GroBe der Gailenabsonderung bei Tieren 
vgl. ma.n: HEIDENHAIN, Die Gailenabsonderung, in HERMANNS Handb. d. Physiol. Ii, und 
STADELMANN, Der Ikterus und seine verschiedenen Formen, Stuttgart 1891. 3 NOEL-PATON, 
Rep. La.b. Roy. Coil. Phys. Edinb. 3; MAYo·RoBSON, Proc. Roy. Soc. 47; HAMMARSTEN, 
Nova Act. Reg. Soc. Scient. Upsal (3) 16; PFAFF und BALCH, Journ. of expo Medic. 1897; 
BRAND, PFLUGERS Arch. 90. 4 STADELMANN, Der Ikterus usw. Stuttgart 1891. 5 LUKJANOW, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 16; ALBERTONI, Recherches sur la secretion biliaire, Turin 1893. 
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Angaben sehr auseinander. Na.ch einer genauen Durchsicht und Zusammen
stellung aller vorhandenen alteren Angaben war HEIDENHAIN1 zu dem Schlusse 
gekommen, daB bei Hunden die Kurve der Absonderungsgeschwindigkeit zwei 
Maxima zeigt, das erste um die 3. bis 5., das zweite um die 13. bis 15. Stunde 
na.ch der Nahrungsaufnahme. Nach BARBERA ist der Zeitpunkt, wo das Maximum 
auftritt, auch von der Art der N ahrung abbangig. Bei Kohlehydratnahrung 
fallt es in die 2. bis 3., nach EiweiBnahrung in die 3. bis 4. und bei Fettnahrung 
in die 5. bis 7. Stunde nach der Verliitterung. Na.ch LoEB:I trat das Maximum 
na.ch Verliitterung von Fleisch, Kasein oder Gliadin bei Hunden 1-2 Stunden 
na.ch der Mahlzeit auf. 

Na.ch alteren Angaben ruft unter den verschiedenen Nahrstoffen vor allem 
daB EiweiB eine vermehrte Gallenabsonderung hervor, wahrend die Kohlehydrate 
die Absonderung herabsetzen oder jedenfalls viel weniger als das EiweiB an
regen sollen. Dies stimmt auch gut mit den Beoba.chtungen von BARBERA iiberein. 
Hinsichtlich der Wirkung des Fettes sind die Angaben etwas divergierend. Wah
rend mehrere altere Forscher keine Steigerung der Gallenabsonderung, sondern 
eher das Gegenteil nach Fiitterung mit Fett beobachteten, hat BARBERA nach 
Fettfiitterung eine unzweifelhafte Steigerung der Gallensekretion, die groBer 
a.ls nach Kohlehydratfiitterung ist, konstatieren konnen. Ahnliches haben auch 
andere Forscher beobachtet. Nach einigen Forschern (RoSENBERG u. a.) soll 
das Olivenol ein besonders starkes Cholagogum sein, eine Angabe, welche andere 
Forscher (MANDELSTAMM, DOYON und DUFOURT)3 indessen nicht bestatigen 
konnten. 

Wie BARBERA gezeigt hat, besteht eine nahe Beziehung zwischen der Gallen
absonderung und der Menge des gebildeten Harnstoffes, indem eine Steigerung 
der ersteren mit einer Vermehrung des letzteren Hand in Hand geht. Die Galle 
ist dementsprechend nach ibm ein Produkt der Desassimilation, dessen Menge 
mit dem Grade, in welchem die Leber arbeitet, steigt und fallt. 

Cholagoga. Die Frage, ob es besondere medikamentose Stoffe, sog. Chol
agoga, gibt, die eine spezifisch anregende Wirkung auf die Gallenabsonderung 
ausiiben, ist auch sehr verschieden beantwortet worden. Es haben namlich 
mehrere, besonders altere Beoba.chter eine vermehrte Gallenabsonderung na.ch 
dem Gebrauche von gewissen Arzneimitteln, wie Kalomel, Rhabarber, Jalappe, 
Terpentinol, Olivenol u. a. beobachtet, wahrend andere, besonders neuere For
scher, zu ganz entgegengesetzten Resultaten gelangt sind. Allem Anscheine 
nach riihren diese Widerspriiche von den groBen UnregelmaBigkeiten der nor
malen Sekretion her, die bei Versuchen mit Arzneimitteln leicht zu Tauschungen 
fiihren konnen. 

Die Galle ein Cholagogum. Dagegen kann die Angabe SCHIFFS 4, daB 
die yom Darmkanale aus resorbierte Galle eine Steigerung der Gallenausschei
dung bewirkt und demgemaB als ein Cholagogum wirkt, als eine durch die Unter
suchungen mehrerer Forscher sicher festgestellte Tatsache angesehen werden. 
Nach E. NEUBAUER 5 wirkt die Desoxycholsaure kraftiger als die Cholsaure. 
Die Gallensauren wirken als Cholagoga auch na.ch intravenoser Injektion. Das 

1 HERMANNS Handb. 0 und STADELMANN, Der Ikterus. B BARBERA, Zentralbl. f. Physiol. 
12 u. 16; A. LOEB, Zeitschr. f. BioI. 00. Man vgl. auch M. G. FOSTER, C. W. HOOPER und 
S. H. WHIPPLE, Journ. of bioI. Chem. 88. 3 BARBERA, Bull. della scienz. med. di Bologna 
(7) 0; MALYS Jahresb. 24 und Zentralbl. f. Physiol. 12 u. 16; ROSENBERG, PFLUGERS Arch. 
46; MANDELSTAMM, tJber den EinfluJl einiger Arzneimittel auf Sekretion und Zusammen
setzung der Galle, Dissert. Dorpat 1890; DOYON und DUFoURT, Arch. de Physiol. (5) 9. Hin
sichtlich der Einwirkung verschiedener Nahrstoffe und Arzneimittel auf die Ga.llenabson
derung vgl. man iibrigens HEIDENHAlN I. c.; STADELMANN, Der Ikterus, und BARBERA I. c. 
VgI. ferner die Referate in MALYS Jahresbericht 48 und A. P. WINOGRAD ow, PFLUGERS Arch. 
200. 'Ebenda 8. V gl. auch FOSTER, HOOPER und WHIPPLE I. c. 5 Bioch. Zeitschr. 146. 
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NatrillIllB8lizylat solI auch ein Cholagogum sein; nach F. SMYTH und WHIPPLE l 

solI es indessen nicht die Menge der abgesonderten gallensauren Salze vermehren, 
und bei Untersuchungen iiber die Gallenabsonderung diirfte es iiberhaupt wichtig 
sein, nicht nur das Volumen der Galle, sondern auch ihren Gehalt an Gallensauren 
und GallenfarbstoH zu bestimmen. Man muB auch zwischen der Absonderung 
von schleimhaltiger Galle und dem eigentlichen Sekrete der Leberzellen unter
scheiden (TH:. BRUGSCH und H. HORSTERS)Il. 

Sauren, und in erster Linie unter normalen Verhaltnissen die Salzsaure, 
scheinen ein physiologischer Reiz fUr die Gallenabsonderung zu sein. Nach 
F ALLOISE und FLEIG wirken die Sauren auf das Duodenum und den obersten 
Teil des Jejunums, und die Wirkung kommt durch eine Sekretinbildung wie 
bei der Einwirkung von Sauren auf die Pankreassaftabsonderung zuBtande (vgl. 
KapiteI9). In analoger Weise solI nach FALLOISE 3 das Chloralhydrat, in das 
Duodenum eingefiihrt, durch ein besonderes "Chloralsekretin" die Gallenabson
derung anregen. Beziiglich der Wirkung von proteinogenen Aminen ma.g erwahnt 
werden, daB nach D. ALPERN4 das Histamin die Gallenabsonderung vermehrt, 
eine Wirkung, die von Atropin aufgehoben wird. Tyramin solI nach ihm die 
Absonderung hemmen. 

Leber- und Blasengalle. Die Galle ist ein Gemenge von dem Sekrete 
der Leberzellen und dem sog. Schleim, welcher von den DrUsen der Gallengange 
und von der Schleimhaut der Gallenblase abgesondert wird. Das Sekret der 
Leber, welches regelmaBig einen niedrigeren Gehalt an festen Stoffen alB die 
Blasengalle hat, ist diinnfliissig und klar, wahrend die in der Blase angesammelte 
Galle, infolge einer Resorption von Wasser und der Beimengung von "Schleim", 
mehr zahe und dickfliissig und durch Beimengung von Zellen, Pigmentkalk und 
dergleichen triibe wird. Das spez. Gewicht der Blasengalle schwankt bedeutend, 
beim Menschen zwischen 1,01 und 1,04. Die Reaktion ist alkalisch auf Lackmus. 
Die Blasengalle hat eine wechselnde, schwach alkalische bis saure Reaktion und 
bei verschiedenen Tieren ist nach OKADA5 PH = 7,47-5,33. Die Farbe ist bei 
verschiedenen Tieren wechselnd, goldgelb, gelbbraun, olivenbraun, braungriin, 
grasgriin oder blaugriin. Die Menschengalle, wie man sie von Hingerichteten 
unmittelbar nach dem Tode erhalt, ist gewohnlich goldgelb oder gelb mit einem 
Stich ins Braunliche. Es kommen jedoch auch FaIle vor, in welchen die frische 
Blasengalle des Menschen eine griine Farbe hat. Die gewohnliche Leichengalle 
hateine wechselnde Farbe. Die Galle einiger Tiere hat einen eigentiimlichen 
Geruch. So hat Z. B. die Rindergalle, besonders beim Erwarmen, einen Geruch 
nach Moschus. Der Geschmack der Galle ist ebenfalls bei verschiedenen Tieren 
ein verschiedener. Die Menschen- und Rindergallen schmecken bitter mit einem 
siiBlichen Nachgeschmack. Die Galle von Schweinen und Kaninchen hat einen 
intensiven, rein bitteren Geschmack. Beim Erhitzen zum Sieden gerinnt die 
Galle nicht. Die Rindergalle enthalt nur Spuren von echtem Muzin, und ihre 
schleimige Beschaffenheit riihrt nach P AIJKULL hauptsachlich von einem muzin
ahnlichen Nukleoalbumin her. Ahnlich verhalten sich auch die Gallen mehrerer 
vom Verfasser untersuchten Tiere. In der Menschengalle hat HAMMARSTEN 6 

dagegen echtes Muzin gefunden. Allem Anscheine nach stammt dieses Muzin 
aus den Gallengangen, denn einerseits fand Verfasser es in der aus dem Ductus 
hepaticus ausflieBenden Galle und anderseits sondert die Gallenblasenschleimhaut 
nach WAHLGREN 7 auch beim Menschen kein Muzin, sondern ein muzinahnliches 
Nukleoalbumin abo 

1 Journ. of bioI. Chern. 09. a Zeitschr. f. ges. expo Med. 43. 3 FALLOISE, Bull. Acad. 
Roy. de Belg. 1903; FLEIG ebenda 1903. 'Bioch. Zeitschr. 137. I Journ. of Physiol. 00. 
e PAIJKULL, Zeitschr' f. physiol. Chern. 12; HAMlIIARSTEN I. C. Nova Act. (3) 16 und Ergebn. 
d. Physiol. 4. 7 MALYS Jahresb. 32. 
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Als spezifische Bestandteile enthiHt die Galle Gallensiituren, an Alkalien 
gebunden, und Gallenjarb8tojje und als andere Bestandteile in wechselnden 
Mengen Lezithin und andere Phosphatide, Cholesterin, Seifen, Neutral
fette, Harnstoff, Harnsaure, Atherschwefelsaure, ferner Spuren von 
gepaarten Glukuronsauren, Enzyme, Mineralstoffe, hauptsachlich Chloride 
und daneben Phosphate von Kalzium, Magnesium und Eisen. Spuren von Kupfer 
kommen auch vor. 

Gallensaure Alkalien. Die bisher am besten studierten Gallensauren ktinnen 
auf zwei Gruppen, die Glykochol- und die Taurocholsauregruppe, ver
teilt werden. Wie HAMMARSTEN 1 gefunden hat, kommt indessen bei Haifischen 
auch eine dritte Gruppe von Gallensauren vor, die reich an Schwefel sind und 
wie die Atherschwefelsauren beim Sieden mit Salzsaure Schwefelsaure abspalten. 
Aile Glykochplsauren sind stickstoffhaltig, aber schwefelfrei und ktinnen unter' 
Wasseraufnahme in Glykokoll und eine stickstofffreie Saure, eine Cholalsaure, 
gespalten werden. Aile Taurocholsauren enthalten Stickstoff und Schwefel 
und werden unter Wasseraufnahme in schwefelhaltigesTaurin und eine Cholal
saure gespalten. DaB es verschiedene Glykochol- und Taurocholsauren gibt, 
liegt also daran, daB es mehrere Cholalsauren gibt 2 • 

Die bei Haifischen gefundene gepaarte Gallensaure, von HAMMARSTEN Scymnol. 
schwefelsii.ure genannt, Heferl als nii.chste Spaltungsprodukte Schwefelsa.ure und eine 
stickstofffreie Substanz, Scymnol (C21H4U05)' welche die fill die Cholsii.ure charakte. 
ristischen Farbenreaktionen gibt. 

Die verschiedenen Gallensauren kommen in der Galle als Alkalisalze, und 
zwar, entgegen alteren Angaben, auch bei Seefischen (ZANET'l'I)3 uberwiegend 
als Natriumverbindungen vor. In der Galle einiger TiE~re findet sich fast nur 
Glykocholsaure, in der anderer nur Taurocholsaure und bei anderen Tieren ein 
Gemenge von beiden (vgl. unten). 

Eigensehaften. Siimtliche gallensaure Alkalien sind ltislich in Wasser 
und Alkohol, aber unltislich in Ather. Ihre Ltisung in Alkohol wird deshalb von 
Ather gefallt, und diese Fallung ist bei hinreichend vorsichtiger Arbeit fur fast 
aIle bisher untersuchte Gallen in Rosetten oder Ballen von feinen Nadeln oder 
4-6seitigen Prismen kristallisiert erhalten worden (PLATTNERs kristallisierte 
Galle). Auch die frische Menschengalle kristallisiert leicht. Die Gallensauren 
und deren Salze sind optisch aktiv und rechtsdrehend. Zu Neutralsalzen ver
halten sich die Salze der verschiedenen Gallensauren etwas verschieden. Die 
Alkalisalze der gewtihnlichsten, am besten studierten Gallensauren aus Menschen-, 
Rind- und Hundegalle werden aber nach TENGSTROM 4 von Ammonium- und 
Magnesiumsulfat wie auch, in reinem Zustande, von Natriumnitrat und Chlor
natrium (bis zur Sattigung eingetragen) gefallt. Kalium- und Natriumsulfat 
fallen sie dagegen nicht. Aus der Galle direkt ktinnen die gallensauren Alkalien 
infolge der Anwesenheit von fallungshemmenden Stoffen, unter anderen Ot
seife, nicht direkt mit NaCI ausgesalzen werden. 

Von konzentrierter Schwefelsaure werden die Gallensauren bei Zimmer
temperatur zu einer rotgelben, prachtvoll in griin fluoreszierenden Flussigkeit 
geltist. Hierbei findet nach PREGL eine Oxydation unter Reduktion der Schwefel
saurezu Schwefeldioxyd statt. Die fluoreszierende Substanz hat PREGL 5 

Dehydrocholon genannt. Bei' vorsichtigem Erwarmen mit konzentrierter 
Schwefelsaure und ein wenig Rohrzucker geben die Gallensauren eine prachtvoll 
kirschrote oder rotviolette Flussigkeit. Auf diesem Verhalten griindet sich die 
PETTENKOFERsche Reaktion auf Gallensauren. 

1 HAMMARSTEN, Zeitsehr. f. physiol. Chern. 24. 2 Die Arbeiten von STRECKER uber die 
Gallensauren findet man in Annal. d. Chern. u. Pharm. 60, 67, 70. 3 Vgl. chern. Zentralbl. 
1903, 1, S. 180. 4 Zeitschr. f. physiol. Chern. 41. 5 Ebenda 45. 
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Die PETTENKOFERsche Gallensa.urepro be fiihrt man in folgender Weise 
aus. In einer kleinen PorzellanschaIe lost man eine ganz kIeine Menge Galle in Sub
stanz direkt in wenig konzentrierter Schwefelsaure und erwarmt, oder man mischt 
ein wenig der gallensaurehaItigen Fliisliligkeit mit konzentrierter Schwefelsaure unter
besonderem Achtgeben darauf, dall in beiden FaIIen die Temperatur nicht hoher 
ala + 60-700 C steigt. Dann setzt man unter Umriihren vorsichtig mit einem Glas
stabe eine 10%ige Rohrzuckerlosung tropfenweise zu. Bei Gegenwart von Galle
erhii.lt man nun eine prachtvoll rote Fliissigkeit, deren Farbe bei Zimmertemperatur' 
nicht verschwindet,. sondern gewohnlich im Laufe eines Tages mehr blau-violett. 
wird. Die rote Fliissigkeit zeigt in dem Spektrum zwei Absorptionsstreifen, den 
einen bei F .und den anderen zwischen D und E, neben E. 

Diese aullerordentlich empfindliche Reaktion miBgluckt jedoch, wenn man 
zu stark erwarmt oder eine nicht passende Menge - besonders zu viel - Zucker 
zusetzt. In dem letztgenannten Falle verkohlt der Zucker leicht und die Probe wird 
miBfarbig, braun oder schwarzbraun. Wenn die Schwefelsaure schweflige Saure 
oder die niedrigen Oxydationsstufen des Stickstoffes enthii.lt, miBgluckt die Reaktion 
leicht. Mehrere andere Stoffe als die Gallensauren, wie EiweiB, (:)lsiiure, Phosphatide,. 
AmylaIkohol, Morphin u. a., konnen eine ahnliche Reaktion geben, und man darf 
daher in zweifelhaften FaIIen die spektroskopische Untersuchung der roten Losung 
und PrUfung in anderer Weise nicht unterlassen. 

Zu der PETTENKOFERSchen Gallensaureprobe kann statt des Zuckers Furfurol 
benutzt werden (MYLIUs). Nach MYLIUS und v. UDRANSZKY 1 wendet man am 
besten eine Furfurollosung von 1 %0 an. Man lost die Galle in Alkohol, welcher jedoch 
erst mit Tierkohle von Verunreinigungen befreit werden mull. Zu je 1 ccm der aIko
holischen GallenIosung in einem Reagenzglaschen setzt man 1 Tropfen Furfurol
losung und 1 ccm konzentrierter Schwefelsaure und kUhlt dann wenn notig abo 
damit die Probe sich nicht zu sehr erwarme. In dieser Weise ausgefiihrt, solI die 
Reaktion noch 1/20-1/S0 mg Cholsaure anzeigen (v. UDRA,NSZKY). Auch andere Modi
fikationen der PETTENKOFERschen Probe sind vorgeschlagen worden. 

Die Reaktion mit Furfurol ist nach VILLE und DERRIEN nicht identisch mit der, welcl:e 
man mit Rohrzucker erhalt, und die Absorptionsstreifen haben nicht in beiden Fallen die
selbe Lage. Die Reaktion mit Rohrzucker beruht iibrigens nach den genannten Forschern 
nicht auf ein,er Furfurolbildung aus dem Zucker. Die Saure hydrolysiert den Rohrzucku 
und aus der hierbei entstandenen Fruktose wird durch weitere Sii.urewirkung 4-Methyl. 
2-0xyfurfurol gebildet, welches mit der Cholalsii.ure die Farbenreaktion gibt. Statt Fur
furol konnen nach VILLE und DERRIEN2 auch andere Aldehyde wie Vanillin undAnisaldehyd 
benutzt werden. 

Glykocholsanre. Die Zusammensetzung der in der Menschen- und Rinder
galle vorkommenden, am meisten studierten Glykocholsii.ure wird durch die 
Formel <;6H43N06 ausgedriickt. In der Galle der Fleischfresser fehlt die Glyko
cholsaure ganz oder fast ganz. Beim Sieden mit Sauren oder Alkalien wird die 
Glykocholsaure, der Hippursaure analog, in Cholsaure und Glykokoll zerlegt. 

Durch Einwirkung von Hydrazinhydrat auf Cholsaureathylester haben 
BONDI und MULLER3 erst Cholsaurehydrazid, dann durch Einwirkung von sal
petriger Saure aus ihm Cholsaureazid, C23H 360 3CO· N3, und endlich aus. dem 
letzteren in alkalischer Losung mit Glykokoll unter Abspaltung von Stickstoff
alkali Glykocholsaure synthetisch dargestellt. 

Die Glykocholsaure kristallisiert in feinen, farblosen Nadeln oder Prismen. 
Sie lost sich schwer in Wasser (in etwa 300 Teilen kalten und 120 Teilen sieden· 
den Wassers) und wird daher leicht durch Zusatz von einer verdiinnten Mineral
saure zu der Li:isung des Alkalisalzes in Wasser ausgefallt. Nach BONDI' ist sie 
eine ziemlich starke Saure, etwa von der Starke der Milchsaure, aber viel starker 
als die Essigsaure. Die letztgenannte Saure fallt aber ebenfalls die Glykochol
saure ans der Losung ihres Alkalisalzes in Wasser. Die Glykocholsaure lost sich 

1 MYLIUS, Zeitschr. f. physioi. Chern. 11; UDRANSZKY ebenda 12. 2 Chern. Zentraibi. 
1909,2, S. 1699 und Compt. rend. BOC. bioI. 64 u. 66. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 47. 4 Zeit· 
schrift f. physiol. Chern. 63. 
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leicht in starkem Alkohol, aber schwer in Ather. Die Losungen haben einen 
bitteren, gleichzeitig siiBlichen Geschmack. Der SchmeIzpunkt wechselt je nach 
der verschiedenen Darstellungsmethoden. Nach LETSCHE sintert die kristall
wasserhaltige Saure (P/2 Mol. Kristallwasser) bei raschem Erhitzen bei 1260, 

und bei 1300 ist ein lebhaftes Aufschaumen zu beobachten. Die kristallwasser
freie Saure sintert bei 130-1320 und zersetzt sich unter Aufschaumen bei 154 
bis 1550 C. Die mehrmals aus Alkohol durch Wasserzusatz kristallisierte, bei 
100-1050 getrocknete Saure schmilzt nach Verfasser1 bei 126-1280 C. 

Die SaIze mit Alkalien und alkalischen Erden sind in Wasser !Oslich. Die 
Losung der Alkalisalze in Wasser kann durch N aCI, nicht aber durch KCl, aus
gesaIzen werden. Die SaIze der schweren Metalle sind meistens unloslich oder 
schwer loslich in Wasser. Die Losung des AlkalisaIzes in Wasser wird von Blei
zucker, Kupferoxyd- und Ferrisalzen und Silbernitrat gefallt. 

Beim Sieden mit Wasser geht die Saure in die mit ihr nach LETSCHE 2 wahr
scheinlich physikalisch isomere Paraglykocholsaure iiber, welche in langgestreckten 
Blattchen kristallisiert, in kristallwasserhaltiger Form bei etwa 186 0 ein leichtes 
Sintern zeigt und bei 1980 C unter Aufschaumen sich zersetzt. Durch Auf!Osung 
in Alkohol oder in verdiinnten Alkalien geht die Parasaure in die gewohnliche 
Glykocholsaure tiber. 

Glykocholeinsaure (Glykodesoxycholsaure) ist eine zweite, zuerst von 
WAHLGREN 3 aus Rindergalle isolierte Glykocholsaure von der Formel C26H43NOs, 
und sie ist auBer in der Rindergalle auch in Menschengalle und in der Galle des 
Moschusochsen nachgewiesen worden (IIAMMARSTEN)4. Diese Saure lieferte 
bei hydrolytischer Spaltung Choleinsaure, welche nach WIELAND und SORGE 
eine Additionsverbindung von Desoxycholsaure mit Fettsaure ist (vgl. unten). 

Nach dem von BONDI und MULLER (vgl. oben) ausgearbeiteten Verfahren 
haben WIELAND und STENDER 5 die Glykodesoxycholsaure synthetisch 
dargestellt; aber diese Saure war nicht identisch mit der von WAHLGREN dar
gestellten Saure. Sie hatte namlich einen bedeutend hoheren SchmeIzpunkt, 
187-1880 C, und wich auch in ein paar anderen Beziehungen ein wenig von 
ihr abo Spez. Drehung in Alkohol (bei c = 2,389%) (a) D = + 48,7 0 • 

Die Glykocholeinsaure, wie sie WAHLGREN erhielt, kann wie die Glyko
cholsaure in Btischeln von feinen Nadeln kristallisieren, wird aber oft in ktirzeren 
dick en Prismen erhalten. Sie ist viel schwerloslicher in Wasser, auch in sieden
dem, als die Glykocholsaure und schmilzt bei 175-176° C. Die AlkalisaIze sind 
loslich in Wasser, haben einen fast rein bitteren Geschmack und werden von 
NeutralsaIzen (NaCI) leichter als die Glykocholate gefallt. Die Losungen der 
AlkalisaIze werden nicht nur von Salzen der schweren Metalle, sondern auch 
von Barium-, KaIzium- und MagnesiumsaIzen gefallt. 

Das Prinzip der Reindarstellung der Glykocholsauren besteht darin, 
daB man eine 2-3 % ige Losung der schleimfreien Galle, wenn sie reich an Glyko
cholsaure ist (sog. HUFNER-Galle) 6 mit Ather und darauf mit 2%iger Salzsaure versetzt. 
Wird die Galle nicht direkt von Salzsaure gefiillt (relativ glykocholsaurearme Galle), 
so fiillt man erst mit Eisenchlorid- oder (am besten) Bleizuckerlosung die Haupt
masse der Glykocholsaure aus, zersetzt den Niederschlag mit Sodalosung und ver
setzt die 2%ige Losung wie oben mit Ather und Salzsaure. Die auskristallisierte, 
gewaschene Masse wird mit Wasser ausgekocht und die beirn Erkalten auskristalli
sierte Glykocholsaure aus heiBem Wasser oder aus Alkohol durch Zusatz von Wasser 
umkristallisiert. Die nach dem Auskochen mit Wasser zuruckgebliebenen Reste 
(Paraglykocholsaure und Glykocholeinsaure) werden in Bariumsalze ubergefiihrt 
und nach einem umstandlichen Verfahren (vgl. WAHLGREN) auf Glykocholeinsaure 

1 Vgl. ABDERHALDEN, Die bioch. Arbeitsmethode, 2, 2, S. 648. 2 Zeitschr. f. physiol. 
Chern. GO u. 7S. 3 Ebenda. 36. 4 Ebenda. 43. Ii H. WIELAND mit H. SORGE ebenda. 97; mit 
H. STENDER ebenda. lOG. 6 RUFNER, Journ. f. prakt. Chern. (N. F.) 10, 19 u. 2&. 
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verarbeitet. Beziiglich der Darstellung beider Sauren wird im ubrigen auf groBere 
Werke hingewiesen. 

Hyoglykocholsinre hat man die kristaJIisierende Glykocholsaure der Schweinegalla 
genannt. Sie 1st eine mit Glykokoll gepaartp besondere Cholalsaure, die in der Schweine
galle vorkommt und na.ch WINDAUS und A. BOHNEl eine Desoxycholsaure i!lt. Die gepa.a.rte 
Saure ist dementsprechend eine Glykohyodesoxycholsaure von der Formd C26H,aNO&. 
Sie kristallisiert in sechsseitigen BIattchen vom Sc1uD.elzpunkte 215-216° und ist sehr schwer 
loslich in Wasser. Die Alka.lisalze, deren LOsungen einen intensiv bitteren Geschma.ck ohna 
siiBlichen Nebengeschmack haben, werden von CaCl!, BaCl! und MgCll!. gefaIlt und konnen. 
von NazSO" in hinreichender Menge zugesetzt, wie eine Seife ausgesalzen werden. Durch 
Ausfallung mit NaCl in Bolcher Menge, daB der Niederschlag beim Erwarmen sich wieder 
lost, kann man beim Erkalten das Alkalisalz in makroskopischen KriBtallen erhalten {HAM
lIfARSTEN)8. Neben dieser Saure kommt in der Schweinegalle noch eine zweite, sehr ahnliche 
Glykocholsaure vor ( JOLIN) 8. 

Das Glykocholat in der Galle der Nager wird auch von den obengenannten Erdsalzen 
gefaIlt, kann aber, wie das entsprechende Salz der Menschen- oder Rindergalle, durch Sattigung 
mit einem Neutralsalz nicht direkt aus der Galle ausgeschieden werden. GuanogaUensBur6 
ist eine der GlykocholBauregruppe vielleicht angehorige, in Peruguano gefundene, nicht 
naher untersuchte . Saure. 

Tauroeholsaure. Die in der Galle von Menschen, Fleischfressern, Rindern 
und einigen anderen Pflanzenfressern, wie Schafen und Ziegen, vorkommende 
Taurocholsaure hat die Zusammensetzung C26H45NS07. Beim Sieden mit Sauren 
und Alkalien spaltet sie sich in Cholsaure und Taurin. Die Taurocholsaure ist 
von BONDI und MULLER nach demselben Prinzipe wie die Glykocholsaure syn
thetisch dargestellt worden. 

Die Taurocholsaure kann nach dem von IiAMMARSTEN« angegebenen Ver
fahren leicht in G~ppen von feinen Nadem oder, bei langsamer Kristallisation, 
in schonen Prismen erhalten werden .. Die Kristalle sind luftbestandig, zersetzen 
sich aber bei liber 1000 C. Sie sind !Oslich in Alkohol, aber unloslich in Ather, 
Benzol und Azeton. In Wasser ist die Same sehr leicht loslich und die Losung 
hat einen iiberwiegend siiBen, nur wenig bitteren Geschmack. Die Saure kann 
ihrerseits auch die schwer !Osliche Glykocholsaure in Losung halten. Dies ist 
der Grund, warum ein Gemenge von Glykocholat mit einer genligenden Menge 
von Taurocholat, wie es oft in der Rindergalle vorkommt, nicht von einer ver
diinnten Saure gefallt wird. Die Salze der TaurocholSaure sind im allgemeinen 
leicht loslich in Wasser, und die Losungen der Alkalisalze werden nicht von 
Kupfersulfat, Silbernitrat oder Bleizucker gefallt. Bleiessig erzeugt dagegen 
einen in siedendem Alkohol loslichen Niederschlag. Das Alkalisalz wird aus 
wasseriger Losung nicht nur von denselben Neutralsalzen wie das Glykocholat, 
sondern auBerdem auch von Chlorkalium, Natrium- und Kaliumazetat gefant. 

Tauroeholeinsaure (Taurodesoxycholsaure) ist eine zweite, von HAM
MARSTEN in der Hundegalle nachgewiesene und von GULLBRINGo aus Rinder
galle isolierte Taurocholsaure von der Formel C2sH45NSOs oder C27H47NSOs' Die 
Saure ist bisher nur amorph erhalten worden. Sie ist leicht loslich in Wasser 
mit widrig bitterem Geschmack. Sie ist auch leicht !Oslich in Alkohol, aber un
loslich in Ather, Azeton, Chloroform und Benzol. Das in Wasser losliche Alkali
salz kann durch N aCI als eine honigahnliche Masse ausgesalzen werden. Die 
Losung des Salzes wird von Eisenchlorid gefallt. Die Spaltungsprodukte sind 
Taurin und Choleinsaure (vgl. unten, Desoxycholsaure). 

Nach dem oben erwahnten Prinzipe (BONDI und MULLER) haben WIELAND 
und STENDERs eine Taurodesoxycholsaure synthetisch dargestellt. Die 
Saure kristallisiert, hat aber keinen scharlen Schmelzpunkt, schmeckt intensiv 
bitter und hat in wasseriger Losung (c = 1,997 0/ 0) (a) D = + 33,040 • Da die 

1 Annal. d. Chem. 488. a Nicht veroffentlichte Untersuchung. 8 Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 12 u. 18. 'Zeitschr. f. physiol. Chem. 48. Ii HAMMARSTEN ebenda 48; GULLBRINQ 
ebenda 46. • 1. c. 106. 
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von GULLBRING isolierte Saure nicht rein war, ist ein Vergleich mit der synthetisch 
dargestellten Saure nicht moglich. 

Die Darstellung der Taurocholsauren geschieht am einfachsten aus einer 
glykocholsaurefreien oder an dieser Saure sehr armen Galle, wie Fisch- oder Hunde
galle, am einfachsten aus der letzteren. Die W asserlOsung der schleimfreien Galle 
wird mit Eisenchlorid moglichst vollsti.i.ndig gefiiJIt. Dieser Niederschlag wird auf 
Taurocholeinsaure und das Filtrat auf Taurocholsaure verarbeitet. Aus dem Fil
trate wird erst das Eisen mit Na2CDa entfernt, und dann wird das schwach alkalische 
Filtrat mit NaCl gesattigt. Es scheidet sich hierbei das Taurocholat aus, welches, 
nach weiterer Reinigung, mit salzsaurehaltigem Alkohol zerlegt wird. Die Tauro
cholsaure wird aus dem alkoholischen Filtrate mit Ather gefiiJIt und aus wasserhaltigem 
Alkohol durch Xtherzusatz umkristallisiert. Zur Darstellung der Taurocholeinsaure 
wird die obige EisenfiiJIung mit Soda behandelt, das Alkalisalz der Taurocholeinsaure 
mit salzsaurehaltigem Alkohol zerlegt, die Saure aus der alkoholischen Losung mit 
Ather gefiiJIt und die FiiJIung aus Alkohol mit Ather wiederholt. 

Chenotaurochoisiiure hat man eine in der Gansegalle als die wesentlichste Gallensaure 
derselben vorkommende Saure genannt. Sie ist eine Taurodesoxycholsaure, deren entspre
chende Cholalsaure unten naher besprochen werden soli. 

Die Taurocholsauren sind zum Unterschied von den GlykochoIsauren im 
allgemeinen leicht IOslich in Wasser. In der Galle des Walrosses kommt indessen 
eine verhaltnismaBig schwer IOsliche, leicht kristallisierende Taurocholsaure vor, 
die wie eine Glykocholsaure aus der Losung des Alkalisalzes in Wasser durch 
Zusatz einer MineraIsaure ausgefilllt werden kann (HAMMARSTEN)1. 

Bei der Hydrolyse spalten sich, wie oben erwahnt, die gepaarten Gallensauren 
in stickstofffreie Cholalsauren und Glykokoll bzw. Taurin. Die am genauesten 
studierten Cholalsauren sind in erster Linie die in Rindergalle vorkommenden. 
Diese sind die zwei Sauren Qholsaure und Desoxycholsaure und hierzu 
kommt noch die in neuerer Zeit von H. FISCHER2 in Rindergallensteinen ge
fundene und dann von H. WIELAND und P. WEYLAND 3 aus Rindergalle dar
gestellte und eingehend studierte Lithocholsaure. 

Cholalsauren. Die Konstitution dieser drei Sauren ist in letzter Zeit Gegen
stand zahlreicher Untersuchungen von mehreren Forschern, unter denen in erster 
Linie H. WIELAND' und Mitarbeiter zu nennen sind, gewesen. Die wesentlichsten 
Resultate dieser und alterer Forschungen sind folgende: 

Die drei Sauren, Cholsaure (C2<lH'005 = CuH38(OHkCOOH), Desoxy
cholsaure (~H".oO, = C23H37(OHkCOOH) und Lithocholsaure (C2<lH,oOa = 
C23H3S(OH)' COOH) sind gesattigte, einbasische Alkoholsauren. Sie stammen 
von demselben Kohlenwasserstoff, C2<lH'2' her; und da dieser Kohlenwasserstoff 
um 4 Wasserstoffinolekiile armer als der entsprechende aliphatische Kohlen
wasserstoff ist, muf3 er 4 hydroaromatische Ringe enthalten. FUr die nahere 
Kenntnis des chemischen Baues der genannten Sauren ist ihr Verhalten teils 
bei der Oxydation und teils bei der Trockendestillation mit nachfolgender Hy
drierung sehr belehrend gewesen. 

Ungesattigte Sauren. Bei der Trockendestillation im Vakuum findet 
eine Abspaltung von Wasser statt, und WIELAND und Mitarbeiter erhielten nach 
diesem Verfahren aus der ChoIsaure die dreifach ungesattigte Cholatrien
karbonsaure, C2<lHM 0 2, aus der Desoxycholsaure die zweifach ungesattigte 
Choladienkarbonsaure, C24H360 2, und aus der Lithocholsaure die einfach 
ungesattigte Cholensaure, C24H3S0 2• AlIe drei Sauren konnten dann durch 
Hydrierung in die gesattigte C h olank ar b ons a ur e, C2<lH'002' iibergefiihrt werden. 

WIELAND hat vorgeschlagen, den Kohlenwasserstoff C24H'2' von welchem 
man die Sauren ableiten kann, aIs Cholan zu bezeichnen. Die Stammsaure 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 61. 2 Ebenda 'i3. a Ebenda 110. 'Die Arbeiten von 
WIEL.\ND undMitarbeitern findet man ebenda. 80, 9'i, 98, 106, 108, 110, 114, 119, 120, 123, 
130, 134 u. 142. 
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C24,H'OOIi (die Cholankarbonsaure) nennt er Cholansaure, wobei er die seit 
alters her mit diesem Namen belegten Sauren (C24,H3S0 7), zur Vermeidung von 
Verwechslungen, Desoxybiliansaure resp. Isodesoxybiliansaure nennt. 
Die Cholsaure wird in mereinstimmung hiermit als Trio:x;y-, die Desoxychol
saure als Dioxy- und die Lithocholsaure als Monooxycholansaure bezeichnet. 

Beziehungen des Cholesterins zu den Cholalsauren. Der Kohlen
wasserstoff Cholan enthalt wie das Cholesterin 4 hydromomatische Ringe, und 
die nahen Beziehungen zwischen Cholesterin und Cholalsauren sind namentlich 
von WINDAUS (vgl. Kapitel4) und WIELAN'D mit deren Mitarbeitern klargelegt 
worden. Bei Oxydation von dem gesattigten Grundkohlenstoff des Cholesterins, 
dem Cholestan C27H,s, erhielt WINDAUS eine mit der Cholansaure isomere Saure, 
die in naher Beziehung zu der Desoxycholsaure der Schweinegalle steht. Bei 
Oxydation von dem isomeren Kohlenwasserstoff, dem Pseudocholestan, 
erhielt er dagegen die Stammsaure Cholansa ure selbst. Bei der Oxydation 
treten aus der Seitenkette des Cholesterins 3 Kohlenstoffatome als Azeton aus, 
und die Isobutylgruppe wird durch Karboxyl ersetzt. Dementsprechend nimmt 
man an, daB die Cholansaure und die Cholalsauren eine fiinfgliedrige mit einer 
Karboxylgruppe endigende Seitenkette enthalten. Da die Cholalsauren keine 
andere Karboxylgruppe enthalten, sind sie also einbasische Sauren. 

Oxydationsprodukte. Bei gelinder Oxydation der Cholalsauren tritt 
Wasserstoff aus, und es entstehen die entsprechenden einbasischen Ketosauren, 
namlich Dehydrocholsaurel, C2oH33(CO)s·COOH, Dehydrodesoxychol
saure, friiher von LATSCHINOFF 2 Dehydrocholeinsaure genannt, C21H35(COk 
COOH, und Dehydrolithocholsaure, C22H37(CO)'COOH (WIELAN'D), was 
also zeigt, daB die drei Sauren resp. 3, 2 und I sekundare Alkoholgruppen ent
halten. Bei weiterer 'Oxydation entstehen, unter Aufsprengung eines sauerstoff
haltigen Ringes mit Bildung von zwei Karboxylgruppen, dreibasische Keto
samen. Die Cholsaure liefert die zwei isomeren Sauren Bilian- und Isobilian
saure, C24,H24,Os (CLEVE, LATSCHINOFF)3, die Desoxycholsaure Cholan- und 
Isocholansaure, C24,H360 7 (TAPPElNER, LATSCHINOFF, PREGL)', welche nach 
WIELAND (siehe oben) zweckmaBiger Desoxybilian- und Isodesoxybilian
saure genannt werden, und die Lithocholsaure liefert Lithobiliansaure, 
~H3S06 (WIELAND). Eine Isolithobiliansaure hat man nicht direkt aus der Litho
cholsaure, sondern indirekt aus der Cholsaurereihe (W. BORSCHE und F. 1iALL
W ASS) 5 und aus dem Koprosterin (WINDAUS und TH. RIEMANN) 6 darstellen k6nnen. 

W. BORSCHE und E. ROSENKRANZ 7 haben die Bilian- und Isobiliansaure 
zu (Cholan- und Isocholansaure, d. h. zu) Desoxybilian- und Isodesoxybilian
sa.ure reduzieren k6nnen, wodurch gezeigt wurde, daB die beiden sekundaren 
Alkoholgruppen in der Desoxycholsaure auch in der Cholsaure in gleicher Stellung 
enthalten sind. Diese zwei' Gruppen finden sich nach WIELAND in je einem von 
zwei kondensierten hydroaromatischen Ringen, die eine in einem Sechsring 
und die andere h6chst wahrscheinlich in einem Fiinfring. Die sekundare Alkohol
gruppe der Lithocholsaure findet sich in einem Sechsring, und es ist dieser Sechs
ring, welcher bei der Bildung der verschiedenen Biliansauren ge6ffnet wird. 
Die dritte sekundare Alkoholgruppe der Cholsaure findet sich in einem dritten 
Ring, einem Sechsring, dessen Konstitution besonders WIELAND und Mitarbeiter 
zum Gegenstand eingehender Untersuchungen gemacht haben. 

1 HAMMARSTEN, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 14. 2 P. LATSCHINOFF ebenda. 18; 
F. PREGL, Wien. Sitzungsber. 111; Math. Nat. Kl. 1902; WIELAND (und SORGE) 1. C. 97. 
3 P. CLEVE, Bull. soc. chim. 30; LATSCHINOFF 1. C. 11) u. 19; LASSAR COHN ebenda. 32; 
PREGL I. C. 'TAPPEINER, Wien. Sitzungsber. Ma.th. Nat. Kl. 87; PREGL, Monatsh. f. Chern. 
24. i Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 00. 8 Zeitschr. f. physiol. Chern. 12G. 7 Ber. d. deutsch. 
chem. Gesellsch. 02. 
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Konstitution der Cholalsauren. In einer jiingst erschienenen Arbeit 
von WIELAND mit O. SCHLICHTINGl ist es ihnen gelungen, die Cholsaure bis zu 
einer Saure von der empirisehen Formel C16HlIIOs abzubauen, eine Saure, die 
weiter zu einer Trikarbonsaure, CuHmOa, abgebaut wurde. Bei der Entstehung 
der Saure Cla~08 werden aus der Seitenkette zwei CHz-Gruppen wegoxydiert, 
wahrend die neue Saure noch den vierten Ring enthalt, und auf Grund der neu
gewonnenen Resultate hat WIELAND zwei eventuelle Formeln fUr die Konstitution 
der Cholsaure aufgestellt. Da indessen die Struktur des vierten Ringes wie aueh 
die Beziehung des letzteren zu der Seitenkette nieht sieher ermittelt ist, kann 
man den Ring IV und die Seitenkette bis auf weiteres zu einem noeh nieht voll. 
standig erforsehten Komplex, CloHlII·COOH, zusammenfiihren. Tut man dies, 
so erhalt die Cholsaure, so weit unsere bisherigen Erfahrungen reiehen, die unten
stehende wahrscheinliehe Strukturformel. Die Desoxyeholsaure hat bei 13 statt 
CHOH eine CH2-Gruppe und in der Lithoeholsaure sind statt der CHOH.Gruppen 
bei 13 und 7 zwei CHa-Gruppen vorhanden. 

CHa 
/12"'-. 

HOHCIll HCH ... , 
I III I ClOC1S·COOH 

HC lOCH ... 
/1"'-.9/ 

H 9 C2 C--CHz 
-I I IlIsl 

HOHCs HC 7CHOH 
"'-.!/5"'.,,/ 

CHa CHa 
Durch Oxydation kann die Biliansaure in eine neue Saure, die Ciliansaure, welche 

von M. SCHENCK I als eine Diketotetrakarbonsaure von der wahrscheinlichsten Formel ClI4H3f,0lO 
betrachtet wird, iibergefiihrt werden. Die gegen weitere Oxydation allerdings sehr resistente 
9iliansaure haben WIELAND und SCHLICHTING 3 durch Oxydation mittelst starker Salpeter
saure in eine neue Saure, die Monoketohexakarbonsaure Ciloidansaure ClI4H3f,013 iiber
fiihren konnen. In dieser Saure ist auch der dritte Ring geoffnet worden. Aus diesen zwei 
Sauren haben die genannten Forscher dann die zuerst von LETSCHE durch kraftige Oxydation 
von Cholsaure erhaltane, von SCHENCK Biloidansaure genannte Saure darstellen konnen. 
N:ach WIELAND' ist sie eine sechsbasische Saure von der Formel CZZH3Z012 und sie enthalt 
drei geoffnete Ringe. 

Die bei Oxydation von Cholsaure mit Salpetersaure von mehreren ii.lteren Forschern 
und auch von spii.teren erhaltene und studierte Choloidansaure, welche LATSCHINOFF 
Cholekampfersaure genannt hat, entsteht nach WIELAND 5 nur bei Anwesenheit von Des
oxycholsii.ure. Sie wird namlich nicht aus reiner Cholsaure oder Biliansaure, wohl aber reich
Hch aus Desoxycholsaure oder noch leichter aus Desoxybiliansaure erhalten. Die Choloidan
saure, ClI4H 360 10 (WIELAND), ist eine fiinfbasische Saure, die noch zwei Ringe enthalt und die 
aus der als Zwischenstufe bei der Oxydation gebildeten Desoxybiliansaure durch Offnung 
auch des Fiinfringes unter Bildung von zwei Karboxylen entsteht. Die entsprechende Brand
saure ist wie mehrere andere von WIELAND aus Abbauprodukten der Cholalsauren darge
stellten Brandsauren von groBer Bedeutung fiir die Erforschung der Konstitution der Cholal
sauren gewesen. 

. Bei energischer Einwirkung von rauchender Salpetersaure auf Desoxybiliansaure er
Welt WIELAND 8 neban Choloidansaure (und Pseudocholoidansaure) eine in Bohanan perl
mutterglanzenden Schuppen kristallisierende und deshalb von ilim Chollepidansaure 
genannte Pentakarbonsaure von der Formel CnHsoOlo. Die Saure entBteht durch oxydative 
Offnung des Ringes II, unter gleichzeitigem Verlust von I Mol. CO2, und durch oxydative 
Entfernung von 2CHs·Gruppen in der Seitenkette. 

~ Zeitschr. f. physiol. Chem. 134. 2 Vgl. LASSAR·COHN, Ber. d. deutsch: chem. 
Gesellsch. 32; F. PREGL, Monatsh. f. Chem. 24; SCHENCK, ZeitBchr. f. physiol. Chem. 87 
u. 107. 3 Ebenda 120. 'LETSCHE ebenda 61; SCHENCK ebenda UOu.U2; WIELAND mit 
SCHLICHTING ebenda,1l9 u. 123; vgl. auch BORSCHE und Mit,arbeiter, Ber. d, deutsch. chem. 
Gesellsch. 02. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 108; vgl. auch PREGL ebenda 60. 8 Ebenda,134. 

Hammarsten, Physiologische Chamle. EIfte Auflage. 22 
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Mit der obengenannten Biloidansii.ure ist nicht zu verwechseln die Biliobansiiure, 
welche H. PmNGSHEIM durch Einwirkung von Brom und Natronlauge auf Cholsiiure er
hielt. Nach WIELAND! ist sie eine Dikarbonsaure, von der Formel C24H3I,07' in welcher wahr
scheinlich nur der Ring III gooffnet ist. 

In seinen Arbeiten iiber die Konstitution des Ringes III hat WIELAND (mit seinen 
Schiilern) eine groBere Anzahl von Sauren erhalten, unter welchen (auBer der mit Biloidan
saure identischen Norsolannellsiiure) hier die Solannellsa.ure genannt sein mag. Sie ist 
eine sechsbasische Saure, die noch nur einen ungeoffneten Ring (Solus annellus) hat .. 

Durch Einwirkung von wasserentziehenden Mitteln haben FR. BOEDECKER und H. VOLK:I 
zwei ungesiittigte isomere Dioxycholensii.uren, C2cH 380 C' dargestellt, von welchen die eine 
Apocholsiioure genannt wurde. Die andere Dioxycholensiiure ging durch Hydrierung in 
Desoxycholsiioure iiber. Es ist ferner WIELAND 3 (mit E. HONOLD und J. PASCUAL· VILA) 
gelungen, die Cholsii.ure iiber ihren 3-Chlorkohlensauremethylester in eine Desoxycholsaure 
umzuwandeln, deren zwei Alkoholgruppen bei 7 und 13 (statt bei 3 und 7 in der gewohn
lichen Desoxycholsaure) sich vorfinden. 

Durch elektrolytische Reduktion der Dehydrocholsiiure erhielt SCHENCK' die Redukto
dehydrocholsii. ure von der Formel C HssO&. Diese Saure, welche W. BORSCHE und F. HALL
w ASS 5 auch in anderer Weise durch 'tieduktion von Dehydrocholsii.ure erhielten, ist von 
Interesse dadurch, daB die genannten Forscher iiber dieselbe als Zwischenstufe Cholsaure in 
Lithocholsiioure iiberfiihren konnten. Durch ein anderes Reduktionsverfahren hatte BORSCHE II 
schon friiher eine mit der Dehydrodesoxycholsiioure isomere p-Dehydrodesoxycholsaure 
erhalten, die bei der Oxydationeinemitder Desoxybiliansaure isomere Sii.ure(Pseudocholan
sii.ure genannt) lieferte. 

Cholsaure. Die Saure kristallisiert teils mit 1 Mol. Wasser in rhombischen 
Tafeln oder Prismen und teils in grol3en rhombischen Tetraedern oder Oktaedern 
mit 1 Mol. Kristallalkohol (MYLIUs). Diese Kristalle werden an der Luft bald 
undurchsichtig, porzellanweil3. Sie IOsen sich sehr schwer in Wasser (in 4000 
Teilen kaltem und 750 Teilen kochendem), ziemlich leicht in Alkohol, aber sehr 
schwer in Ather. Die amorphe Cholsaure ist weniger schwer IOslich. Die Losungen 
haben einen siil3lich-bitteren Geschmack. Die Kristalle verlieren den Kristall
alkohol erst bei langdauerndem Erhitzen auf 100-120° C. Die wasser- und 
aIkoholfreie Saure schmiIzt nach den meisten Angaben bei etwa 195-196° C. 
Nach BONDI und MtTLLER liegt dagegen der SchmeIzpunkt der ganz reinen Saure 
bei 198° C. Mit Jod geht sie eine charakteristische blaue Verbindung ein (MYLIus) 7. 

Wird feingepulverte Cholsaure in SaIzsaure von 25% bei Zimmertemperatur 
eingetragen, so tritt allmahlich eine schone Violett.Blaufarbung auf, die lange 
stehen bleibt und erst allmahlich in Griin und Gelb iibergeht. Die blaue Losung 
zeigt ein Absorptionsband um die D-Linie herum (HAMMARSTEN) 8. Die spez. 
Drehung der tetraedrischen Saure, in Alkohol gelOst, ist, bei einer Konzentration 
von 1,5% als Mittel, nach V AHLEN 9 (a) D = + 31,55°. FUr das Natriumsalz 
in Wasserlosung war die spez. Drehung bei der Konzentration von 4% (a) D = 
+ 27,65°. 

Die AlkalisaIze sind leicht IOslich in Wasser, konnen aber von konzentrierten 
Alkalilaugen oder AlkalikarbonatlOsungen, wie eine olige, beim Erkalten kristal
linisch erstarrende Masse ausgeschieden werden. In Alkohol sind die Alkali
saIze weniger leicht loslich und bei geniigender Konzentration der heil3en Losung 
konnen sie beim Erkalten kristallisieren. Die Losung der AlkalisaIze in· Wasser 
wird, wenn sie nicht zu verdiinnt ist, von Bleizucker und von Chlorbarium so
gleich oder nach einiger Zeit gefallt. Das BariumsaIz kristallisiert in feinen. 
seideglanzenden Nadeln; es ist ziemlich schwer IOslich in kaltem, etwas leichter 
loslich in warmem Wasser. In warmem Alkohol ist das BariumsaIz, wie auch 
das in Wasser unlOsliche Bleisalz, loslich. 

1 Mit L. FUKELMAN ebenda 130, wo PRINGSHEIM zitiert ist. 2 Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellsch. 03-00. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 130. 'Ebenda 63 u. 69. & Ber. d. deutsch. 
chem. Gesellsch. 00. s Ebenda 02. 7 Die Arbeiten von MYLIUS findet man ebenda 19 u. 20 
und in Zeitschr. f. physiol. Chem. 11 u. 12; S. BONDI und ERNST MULLER ebenda 47. 
8 Ebenda 61. 8 Ebenda 21. 
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Desoxycholsaure. Diese, von :MYLJUS entdeekte Saure kristallisiert aus 
Eisessig mit 1 Mol. Kristallessigsaure in feinen Nadeln von dem Schmelzpunkte 
144-1450 C. Sie enthaltalle'Losungsmittel, aus denen sie auskristallisiert (auBer 
den Alkoholen), so fest gebunden, daB es tagelangen Trocknens im Hochvakuum. 
bei 1300 C bedarf, um Eisessig, Essigester, Ather uild Azeton ganz voilstandig 
zu entfernen (WIELAND und SORGE). Aus Alkohol kristallisiert, kann sie leichter, 
und zwar im RochvakuUm bei 1100 C vollstandig alkoholfrei erhalten werden. 
Die 'wasserlreie und iiberhaupt von dem Losungsmittel voilstandig £reie Saure 
schmilzt bei 1720 C. Die Saure ist sehr schwer lOslich in Wasser, leicht loslich 
in Alkohol. Geschmack stark bitter. Spez. Drehung der alkoholischen Losung 
(2,034% bei 200 C) (a) D = + 57,02 (WIELAND und SORGE). Die Saure gibt 
keine blaue J odverbindung und keine Farbenreaktion mit Chlorwasserstoff
saure. Das Bariumsalz 'ist sehr schwer- loslich in Wasser, lost sich in heiBem, 
verdiinntem Alkohol und kristallisiert beim Erkalten. 

Additionsverbindungen. Die' Desoxycholsaure gibt Additionsverbin
dungen mit Fettsauren und vielen anderen Stoffen. Eine solche Verbindung ist 
die zuerst von LATSCHIN'OFF1 aus der Rindergalle dargestellte Choleinsaure, 
~R~004' die man einige Zeit als eine mit der Desoxycholsaure isomere 'Cholal
saure betrachtethat. WIELAND und SORGE 2 haben aber gezeigt, daB sie keine 
spezifische Cholalsaure, sondern ein Additionsprodukt von 8 Mol. Desoxychql
saure mit 1 Mol. Fettsaure, gewohnlich ein Gemenge von Stearin- und Palmitin
saure, ist. Die Fettsaure ist so fest an die Desoxycholsaure gebunden, daB das 
gepaarte System der Choleinsaure nicht nur mit konstailtem Schmelzpunkt, 
1860 C, wiederholt umkristallisiert werden kann, sondern sogar in der gepaarten 
(Glykodesoxycholsaure) Glykocholeinsaure erhalten bleibt. 

Die Desoxycholsaure verbindet sich indessen, wie gesagt, nicht nur mit 
Fettsauren (von· der Essigsaure ab), sondern mit vielen anderen Stoffen wie 
Xylol, Phenol, Naphthalin, Kampfer, Benzoesaure und Alkaloiden u. a. zu der
artigen Additionsverbindungen, die samtlich Choleinsauren, wie Stearin., Phenol-, 
Kampfer- usw. Choleinsaure genannt werden konnen. Eine Choleinsaure dieser 
Art ist die Essigcholeinsaure, d. h. die mit 1 Mol. Eisessig kristallisierte Desoxy
cholsaure. Die Eigenschaft der Desoxycholsiiure, derartige Verbindungen von 
dem Choleinsiiuretypus zu bilden, gewinnt eine groBe physiologische Bedeutung 
dadurch, daB in dieser Weise mehrere in Wasser unlosliche Stoffe, wie Cholesterin, 
Fettsauren und Alkaloide in eine wasserlosliche, resorbierbare Form iibergehen 
konnen. 

Lithocholsaure. Diese, wie schon oben angegeben, von H. FISCHER ent
deckte Saure kommt nach WIELAND und WEYLAND nur in auBerst geringer 
Menge, kaum mehr als 2 gin 100 Kilo, in der Rindergalle vor. Sie kristallisiert 
aus Alkohol in hexagonalen Blattchen. Sowohl die aus Alkohol wie die aus Eis
essig (in sechseckigen Blattchen) kristallisierte Saure hat den Schmelzpunkt 
1860 C. Sie ist in Alkohol, besonders in der Ritze, sehr leicht und in Ather leichter 
als die beiden anderen Cholalsauren lOslich. In Eisessig ist sie schwer loslich, 
in Benzol besonders in der Warme ziemlich lOslich, in Gasolin, Ligroin und Wasser 
unloslich. Sie ist vollstandig gesc1n:n,acklos. Die spez. Drehung der Saure in 
absolutem Alkohol in der Konzentration 1,5430/0 fanden WIELAND und WEYLAND 
bei 19 0 C gleich (a) D = + 23,33 0. Die Alkalisalze sind schwer loslich, sind aber 
mit Natriumdesoxycholat spielend in Losung zu bringen. Beziiglich der Dar
stellung wird auf die Arbeit von WIELAND und WEYLAND 3 hingewiesen. . 

Die Darstellung der Cholsaure und Desoxycholsaure geschieht am besten 
aus Rindergalle, welche 24 Stunden lang mit Natronlauge von 5-10% gekocht 

1 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 18 u. 20. 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 97. 8 Eben. 
da 110. 
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wird. Man fiiJ.lt dann die Rohsauren mit Salzsaure, lOst sie in ammoniakhaltigem 
Wasser und fiiJ.lt mit BaCIa. Der Niederschlag enthii.lt wesentlich (Cholein· und) 
Desoxycholsaure, wahrend das Filtrat einen Rest von ihnen und daneben die Haupt
mange der Cholsattre enthii.lt. Beziiglich der weiteren, recht umstindlichen Trennung 
der Sauren, wie auch beziiglioh der vielen, zur Reindarstellung der Cholalsauren vor
geschlagenen Methoden mull auf ausfiihrlichere Handbiicher, wie das Handbuch 
der biologischen Arbeitsmethoden von ABDERHALDEN hingewiesen werden. (Man 
vergleiche auch die Arbeit von PREGL und BUCHTALA, Zeitsohr. f. physiol. Chem. 74, 
S. 198 und von WIELAND und SORGE ebenda 97.) 

Anthropodesoxycholsiiure (= Chenodesoxycholsaure) C:w.H,oO,. Die 
Menschengalle enthalt auBer Cholsli.ure und Desoxycholsaure eine dritte, neulich 
von H. WIELAND und G. REVEREyl entdeckte Saure, die Anthropodesoxychol
saure, welche mit der von WINDAUS, J. BOHNE und E. SCHWARZKOPF! gleich
zeitig beschriebenen, aus der Gansegalle dargestellten Cholalsaure, der Cheno
desoxycholsaure, identisch ist. Der Menge nach (in der Menschengalle) steht sie 
um nicht viel hinter der gewohnlichen Desoxycholsli.ure, die im VerhaItnis zu 
ger Cholsaure relativ viel reichlicher in der Menschen- als in der Rindergalle vor
kommt. In der Gansegalle ist sie die in uberwiegender Menge vorkommende 
Cholalsaure. Die zuerst von SCHOTTEN 3 und dann von LASSAR-CoHN' aus 
Menschengalle dargestellte Fellinsaure ist nach WIELAND zweifellos nur un
reine Choleinsaure gewesen. 

Konstitution. Die neue Saure hat sowohl WIELAND wie WIN'DAUS in ver
schiedener Weise in Cholansaure uberfiihren konnen, und sie gehort also zu der 
Gruppe der gewohnlichen Cholalsauren. Ihre Dehydrosaure, deren Schmelz
punkt nach ubereinstimmenden Angaben von WIELAND und WINDAusbei 153 
bis 1540 C liegt, hat WIELAND durch katalytische Hydrierung in die Anthropo
desoxycholsaure zurUckverwandeln konnen, und sie wird also (im Gegensatz 
zu den anderen Dehydrocholalsauren) an beiden CO-Gruppen reduziert. Ihre, 
von WIELAND dargestellte Biliansaure konnte er in Lithobiliansaure iiberfiihren. 
Die Anthropo- (Cheno-) desoxycholsaure ist mit der gewohnlichen Desoxychol
saure isomer und ihre zwei Hydroxylgruppen haben wahrscheinlich die Lage bei 
C3 (Ring I) und C13 (Ring III). 

Eigenschaften. Die freie Saure ist schwer in guten Kristallen zu erhalten. 
Sie erscheint aus Essigester oder Ather in weichen, biegsamen, meist undeut
lichen Kristallen, die eine gallertartige Masse bilden; sie kann aber auch gut aus
gebildete Kristalle geben. Sie lost sich sehr leicht in Alkohol, Eisessig und Azeton, 
sie ist leichter lOslich in Ather und Essigester als die Desoxycholsaure, lost sich 
aber nicht in Wasser, Petrolather und Benzol. Ihr· Schmelzpunkt ist nach 
WIN'DAUS 140°, nach WIELAND 105-110° C. (a) Din alkoholischer Losung nach 
WIELAND = + 57,02°. Nach ihm reagiert sie schon in sehr kleinenMengen stark 
mit dem LIEBERMANN-BURCHARDschen Reagenze (Eisessig und konzentrierte 
Schwefelsaure) und gibt eine tief braunrote, in diinnerer Schicht kirschrote Losung, 
die dann in braunoliv iibergeht. Die Saure ist fast geschmacklos, aber ihr Natrium
salz schmeckt erst ganz schwach suB, dann bitter. Sie gibt sehr schOn kristalli
sierende Alkali- und Bariumsalze, Ihre Dehydrosii.ure gibt such schon kristalli
sierende Ester, von denen besonders der Athylester zu erwahnen ist, indem sein 
Schmelzpunkt (1330) einen Beweis fUr die Identitat der Anthropo- und Cheno
desoxycholsaure geliefert hat. 

Die Saure hat nicht die Fahigkeit der Desoxycholsaure, Additionsverbin
dungen nach dem Choleinsauretypus zu bilden. Bezuglich ihrer Reindarstellung, 

1 Zeit.schr. f. physiol. Chem. 140. 2 Ebenda. 140. 3 Ebenda. 11 ... Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellsch. 2'1. 
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welche mit groBen Schwierigkeiten verbunden war, wird auf die Arbeit von 
WIELAND und REVEREY hingewiesen. 

Hyodesoxycholsaure, die a·Cholalsaure der Schweinegalle, ist ebenfalls nach 
WINDAUS und A. BOHNEt eine Desoxycholsaure, ~H,~04' Sie gehOrt aber zu 
einer anderen 'Gruppe als die oben erwahnten Cholalsauren, indem sie nicht von 
dem Pseudocholestan, sondern von dem isomeren Cholestan sich herleitet. Sie 
ist der gewohnlichen Desoxycholsaure isomer, unterscheidet sich aber von ihr 
dadurch, daB die sekundare AlkQholgruppe des Ringes I wahrscheinlich nicht 
die Stellung 3, sondern 4 hat. Obrigens tragt sie das Wasserstoffatom am C5 in 
derselben sterischen Lage wie im Cholesterin (siehe S. 192) und nicht wie in der 
gewohnlichen Desoxycholsaure. 

Die Cholalsa.ure der Nilpferdgalle Z diirfte vielleicht der Hyodesoxycholsa.ure 
.verwandt sein. Die von HAMMARSTEN 3 in Eisbarengalle neben Cholsaure und Choleinsa.ure 
gefundene Ursocholeinsii.ure scheint, in Anbetracht der neueren Erfahrungen liber die Cholal. 
sauren, wa.hrscheinlich nichts anderes als nicht geniigend gereinigte Desoxycholsaure ge
wesen zu sein. In den Gallen von WalroB und Seehunden hat VERF.' besondere Cholal
sauren, Phocaecholalsii.uren, gefunden, von denen die eine, die a-Saure aus Benzol oder 
Petroleumather als sechsseitige diinne Blii.ttchen kristallisiert, die bei 152-1540 C schmelzen. 
Ihre Formel ist nicht sicher festgestellt. Die andere, die p-Phocaecholalsa.ure hat die Formel 
C~H,oD6 und ist mit der Cholsii.ure isomer. Die Isocholsaure schmilzt jedoch erst bei 
220-2220 C. 

Lithofellinsa.ure, CzoHssD" hat man eine in orientalischen Bezoarsteinen vor
kommende, in Wasser unlosliche, in Alkohol verh8.ltnisma.Big leicht, in Ather dagegen nur 
wenig losliche, der Cholsaure verwandte Saure genannt. Nach H. FrsCHER 6 iet es jedoch 
zweifelhaft, ob es h~er um eine Gallensaure und nicht vielmehr um eine aus dem Futter der 
Tiere stammende Substanz sich handelt. 

Beim Sieden mit Sauren, bei der Faulnis im Darme und beim Erhitzen 
verlieren die Cholalsauren Wasser und gehen in Anhydride, sog. Dyslysine 
liber. Das, der gewohnlichen Cholsaure entsprechende Dyslysin, ~H3603' welches 
in den Exkrementen vorkommen solI, ist amorph, unloslich in Wasser und Alka
lien. Choloidinsaure, C24,H3SO" hat man ein erstes Anhydrid oder eine Zwischen
stufe bei der Dyslysinbildung genannt. Beim Sieden mit Alkalilauge werden die 
Dyslysine angeblich in die entsprechenden Cholalsauren zurUckverwandelt. 
Infolge der Untersuchungen von WIELAND und BOERSCH 6 liber den Mechanismus 
der Wasserabspaltung aus den Gallensauren sind aber die alteren Angaben liber 
Anhydridbildung aus Cholalsauren einer Revision bedlirftig. 

Betreffend den Nachweis von Gallensauren in tierischen Fllissigkeiten wird 
auf ABDERHALDEN, Handb. d. bioch. Arbeitsmethoden und auf Kapitel 15 hin· 
gewiesen. 

Gallenfarbstoffe. Die bisher bekannten Gallenfarbstoffe sind verhaltnis· 
maBig zahlreich, und allem Anscheine nach gibt es deren noch mehrere. Die 
Mehrzahl der bekannten Gallenfarbstoffe kommt indessen nicht in der normalen 
Galle, sondern entweder in alter Leichengalle oder auch, und zwar vorzugs
weise, in Gallenkonkrementen vor. Die unter physiologischen Verhaltnissen 
in der Menschengalle vorkommenden Farbstoffe sind das rotgelbe Bilirubin, 
das grline Biliverdin und bisweilen auch Urobilin (und Urobilinogen) 
oder ein demselben nahestehender Farbstoff. Die in Gallensteinen gefundenen 
Farbstoffe sind (auBer dem Bilirubin und dem Biliverdin) Choleprasin, 
Bilifuszin, Biliprasin, Bilihumin, Bilizyanin (und Choletelin~). AuBer
dem sind von einigen Forschern auch andere, noch weniger studierte Farbstoffe 
in der Galle von Menschen und Tieren beobachtet worden. Die zwei obenge
nannten physiologischen Farbstoffe, das Bilirubin und Biliverdin, sind es auch, 

1 Annal. d. Chem. 433. Z HAMMABSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 74. 3 Ebenda 36. 
c Ebenda 61 u. 68. 6 Vgl. JiiNGER und KLAGES, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 28 (8.ltere 
Liieratur) und H. FrSCHER ebenda 49. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 110. 
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welche die goldgelbe oder orangegelbe bzw. griine Farbe der Galle bedingen. 
Sind, wie dies am oftesten in der Rindergalle der Fall ist, beide Farbstoffe gleich
zeitig in der Galle anwesend, so konnen sie die verschiedenen N uancen zwischen 
rotbraun und griin pervorrufEln. 

Bilirubin. Dieser, von. verschiedenen Forschern mit verschiedenen Namen, 
wie Cholepyrrhin, Biliphain, Bilifulvin und Hamatoidin bezeichnete 
Farbstoff soll nach den Untersuchungen von H. FISCHERl und W. KUSTER 2 

die Formel C33H38N,06 haben. Das Bilirubin kommt vorzugsweise in Rinder
gallensteinen, hauptsachlich als Ca- und Mg-Verbindung vor. Es findet sich 

<ferner in der Lebergalle wohl aller Vertebraten, in der Blasengalle besonders 
beim Menschen und den Fleischfressern, welche jedoch bisweilen im niichternen 
Zustande ode!" beim Hungern in der Blase eine grune Galle haben. Es kommt 
auch in dem Diinndarminhalte, im Blutserum der Pferde und einiger anderen 
Tiere, in alten Blutextravasaten (als :a:amatoidin) und beim Ikterus in dem Harne 
lind· in den gelbgefarbten Geweben vor. 

. Entstehung aus Blutfarbstoff. DaB das Bilirubin aus dem farbigen 
Komponenten des Hamoglobins, dem Hamatin, gebildet wird, ist allgemein an· 
erkannt, und die Beweise hierfiir haben sich im Laufe der Jahre immer vermehrt. 
Unter den biologischen Beweisen diirfte es hier geniigend sein, nur den anzufiihren, 
. daB nach den einstimmigen Erfahrungen alterer und neuerer Forscherdas Ein
ruhren von freiem Hamoglobin in die Blutbahn eine vermehrte Bildung von Gallen
farbstoff zur Folge hat. Es wird dabei nicht nur der Pigmentgehalt der Galle 
bedeutend vermehrt, sondern es kann sogar unter Umstanden Gallenfarbstoff 
in den Harn iibergehen (Ikterus). Nach fnjektion von Hamoglobinlosung an 
einem Hunde, subkutan oder in die Peritonealhohle, beobachteten STADELMANN 
und GORODECKI 3 eine mehr als 24 Stunden andauernde und in einem Falle sogar 
um 61 % gegeniiber der Norm erhOhte Farbstoffausscheidung durch die Galle. 
Ein besonders wichtiger Beweis fUr die Entstehung des Bilirubins aus dem Blut
farbstoff ist die von H. FISCHER und F. REINDEL' bewiesene Identitat von Bili
rubin mit dem aus Blutfarbstoff sicher gebildeten Hamatoidin. 

Beziehung zu dem Hamatin. Die nahe Beziehung, die in chemischer 
Hinsicht zwischen dem Hamatin und dem Bilirubin besteht, wurde von KUSTER 
als erstem gezeigt, indem er als Oxydationsprodukt von beiden Hamatinsaure
imid erhielt. Diese Beziehung ist dann besonders durch die eingehenden Unter
suchungen von KUSTER und von HANS FISCHER und ihren Mitarbeitern 5 naher 
erforscht worden. Dank dieser Untersuchungen weiB man, daB das Bilirubin 
ebenso wie der Blutfarbstoff vier Pyrrolkerne enthalt, und als gemeilli;ame Ab
bauprodukte des Hamins und Bilirubins bzw. ihrer Derivate, hat man erhalten: 
Hamatinsaure und Methyl-Xthylmaleinimid, Kryptopyrrol und Phyl
lopyrrol, Kryptopyrrol- (Isophonopyrrol-) und Phyllopyrrolkarbon
saure. 

Reduktionsprodukte. Ein besonderes Interesse bietet das Verhalten 
des Bilirubins zuReduktionsmitteln dar. Durch Reduktion mit Natriumamalgam 
erhielt MALy 8 ein Reduktionsprodukt, welches er Hydrobilirubin nannte 
und welches mit dem Harnfarbstoffe Urobilin groBe Ahnlichkeit zeigte. Dieses 
<Reduktionsprodukt ist dann von H: FISCHER und von ihm mit PAUL MEYER 
und F. MEYER-BETZ naher untersucht worden. Sie haben gefunden, daB das 
Hydrobilirubin ein Gemenge von zwei Stoffen ist, unter welchen der eine, das 

1 Zeitschr. f. BioI. 65 und Ergebn.d. Physioi. 15. 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 99. 
3 VgI. STADELMANN, Der Ikterus. Stuttgart 1891. 4 Zeitschr. f. physiol. Chern. 127. Ii Sehr 
vollstandige·Literaturangaben hieriiber findet man bei H. FISCHER: "tiber Blut- und Gallen
farbstoff", Ergebn. d. Physioi. 11) und: "Farbstoffe mit Pyrrolkernen" in: OPPENHEIMER, 
Handb. d. Bioch., 2. Aufl., Bd.1, S. 351 u. f. 6Wien. Sitzungsber. 57 und Annal. d. Chern. 161l. 
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Mesobilirubinogen, farblose Kristalle gibt und nach FISCHER und MEYER
BETZI mit dem Urobilinogen des Harnes identisch ist. Die Formel dieses Stoffes 
ist CasH44N,Os. 

Bei der Reduktion mit Eisessigjodwasserstoff entsteht als Zwischenprodukt 
eine Saure, die Bilirubinsaure, C17~N203 nach FISCHER und ROSE 2, von 
PrLOTY und THAN'NHAUSER3 Bilinsaure, C17~sN203' genannt. Sie reprasentiert 
etwa die Halite des Bilirubinmolekiiles, ist eine einbasische Saure und nach 
FISCHER ein vollstandig substituiertes bimolekulares Pyrrol. Durch anhaltendes 
Kochen mit Eisessigjodwasserstoff wird sie zu Kryptopyrrol und Kryptopyrrol
karbonsaure gespalten. Bei der Oxydation lieferte sie Hamatinsaure und Methyl
athylmaleinimid. 

purch gelinde Oxydation von Bilirubinsaure erhielten PrLOTY und THANN
HAUSER' eine intensiv gelb gefarbte Saure, C17H22N203' von ilmen Dehydro
bilinsaure und von FISCHER und ROSES, die sie auch in anderer Weise aus 
Bilirubin, Mesobilirubin (siehe unten) und Mesobilirubinogen erhielten, Xantho
bilirubinsaure genannt. 

Wie das Hamin durch Reduktion erst in Mesohamin iibergeht, welches 
dann (durch Entfernung des Eisens) in Mesoporphyrin und durch weitere 
ReduktioJ? in die Leukoverbindung, das Mesoporphyrinogen, iibergefiihrt 
werden kann, so kommt man auch durch Reduktion des Bilirubins - iiber das 
Mesobilirubin CasH4oN406 als Zwischenstufe - zu dem Leukokorper Meso
bilirubinogen. Durch Katalyse mit kolloidalem Palladium bei Gegenwart 
von Wasserstoff haben H. FISCHER und G. NIEMANN 6 das Bilirubin unter Auf
nahme von vier Atomen Wasserstoff in Mesobilirubin und dann unter Aufnahme 
von weiteren vier Atomen Wasserstoff in Mesobilirubinogen iiberfiihren konnen, 
was auch in Anbetracht der bakteriellen Uberfiihrung von Bilirubin in Meso
bilirubinogen im Darme, von Interesse ist. 

Das Meso biliru bin, CaaH4oN40S' kristallisiert und ist in allen Eigenschaften dem Bili
rubin zum Verwechseln ii.hnlich. Es gibt einen schon kristallisierenden Dirnethylester und 
enthiiJt also wie das Bilirubin zwei Karboxylgruppen. Mit Benzoldiazoniumchlorid gibt es 
eine prachtvoll kristallisierende Diazoverbindung und beirn Stehenlassen seiner alkalischen 
Losung an der Luft geht es in Mesobiliverdin tiber. Bei der Oxydation gibt es Methylathyl
maleinimid und Hamatinsaure. 

Das Mesobilirubinogen, CaaH44N406' ist mit dem Urobilinogen (siehe Kapitel 15) 
identisch. Durch Oxydation seiner Losung beirn Stehen an der Luft geht es nicht in Meso
bilirubin, sondern in Urobilin tiber. Gegen konzentrierte Salzsaure ist es sehr resistent, gibt 
aber in solcher Losung mit Eisenchlorid in der Ritze einen prachtvoll blauvioletten Farb
stoff, Mesobiliviolin (FISCHER und NIEMANN)7 von der Zusammensetzung CaaH4oN40S. 
Das Mesobiliviolin bildet ein komplexes Zinksalz, welches eine ahnliche Fluoreszenz wie das 
Urobilin gibt, von dessen Zinksalz aber verschieden ist. Durch katalytische Hydrierung 
gibt es ein dem Mesobilirubinogen entsprechendes Produkt, das Mesobiliviolinogen, 
welches, wie das Mesobilirubinogen, eine intensive EHRLICHSche Aldehydreaktion gibt. Durch 
Oxydation kann es in Mesobiliviolin zuriickverwandelt werden, und nach Zugabe von alko
holischem Zinkazetat gibt es nach langerer Zeit intensive Urobilinreaktion. 

Nach KUSTER und W. HERRMANN 8 wirkt Chlor zersetzend auf das Bilirubin unter Ab
spaltung von einem zweikernigen Pyrrolderivat, der zweibasischen Rubilinsaure, bzw. 
dessen Rexachlorhydrat, C\sH2006N2C16' welches nach KUSTER die beiden karboxylhaltigen 
Pyrrolkerne des Bilirubins enthalt, wahrend die basischen Kerne zerstort werden. 

Wird das Bilirubin in Eisessig mit Eisenchlorid oxydiert, so entsteht nach KUSTER 9 

Dehydrooxybilirubin, C32H34N407' und ein schwarzes, in Alkali nicht IOsliches Produkt, 
ClsHlSN20S' das Bilinigrin. 

DaB das Bilirubin in naher Beziehung zu dem Blutfarbstoffe steht, ist un
zweifelhaft. Von dem Hamatoporphyrin, dem es beziiglich der elementaren 

1 HANS FISCHER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 73; mit PAUL MEYER ebenda 70; mit FR. 
MEYER-BETZ ebenda 70. a Zeitschr. f. physiol. Chem. 82. 3 Annal. d. Chem. 390. 4 Ber. d. 
-deutsch. chem. Gesellsch. 40. 5 Ebenda 46; siehe auch Zeitschr. f. physiol. Chem. 127. 
~ Ebenda 127 u. 137. 7 Ebenda 137. S Zeitschr. f. physiol. Chem. 121. 9 Ebenda 91. 
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Zusammensetzung nahe steht, ist es jedoch wesentlich verschieden, indem die 
beiden Farbstoffe zu verschiedenen chemischen Eingriffen verschieden sich ver
halten. Das Bilirubin ist eine zweibasische Saure, die unzweifelhaft vier Pyrrol
kerne enthalt, von denen jedenfalls zwei basischer Natur sind. Die chemische 
Konstitution ist aber noch nicht sicher bekannt, und die von KUSTER und H. 
FISCHER aufgestellten hypothetischen Formeln divergieren dementsprechend 
auch. Das in neuerer Zeit von KUSTER, E. BEN'ARY und in erster Linie von U. 
FISCHER und Mitarbeitern in Angriff genommene Studium der Pyrrole wie auch 
die Versuche zur synthetischen Darstellung der Gallenfarbstoffe werden hoffent
lich die erwiinschte Erklarung bringen. 

Eigenschaften. Das Bilirubin besteht, wie KUSTER 1 gezeigt hat, regel
maBig aus einem Gemenge von mindestens zwei Modifikationen, von denen die 
eine, die etwas schwerloslichere, orangegelb und die andere, etwas leichter los
liche, rotbraun ist. Es kristallisiert, und die durch spontane Verdunstung einer 
Losung von Bilirubin in Chloroform sich ausscheidenden Kristalle konnen als 
rotgelbe, rhombische Tafeln, deren stumpfe Winkel oft abgerundet sind, auf
treten. Aus heiBem Dimethylanilin kristallisiert es nach KUSTER 2 beim Erkalten 
in breiten, an beiden Enden schief abgeschnittenen Saulen oder in Kegelform. 
Durch Umlosen aus Chloroform konnen beide Kristallarten in lange Nadeln 
oder Wetzsteine iibergehen. Es ist auch einmal in makroskopischen Kristallen 
erhalten worden. In Methylalkohol lost es sich beirn Einleiten von Ammoniak
gas zu schon kristallislerendem Bilirubinammonium, welches teils beirn Ab
kiihlen der Losung und teils bei Zusatz von Ather zu der methylalkoholischen 
Losung sich ausscheidet. In dieser Weise kann nach dem von KUSTER 3 aus
gearbeiteten Verfahren das Bilirubin rein gewonnen und in den zwei Modifikationen 
erhalten werden. 

Das Bilirubin ist unloslich in Wasser, verhalt sich wie eine Saure und kommt 
in tierischen Fliissigkeiten als losliches Bilirubinalkali vor. Es ist sehr wenig 
loslich in Ather, Benzol, Schwefelkohlenstoff, Amylalkohol, fetten Olen und 
Glyzerin. In Alkohol ist es etwas weniger schwer loslich. Von kaltem Chloroform 
wird es schwer, von warmem dagegen viel leichter gelost. Die Loslichkeit in 
Chloroform wechselt doch, was nach KUSTER teils daher riihrt, daB bei der Dar
stellung verschiedene leichtloslichere Umwandlungsprodukte entstehen, und 
teils daher, daB von dem Bilirubin verschiedene Modifikationen existieren. In 
kaltem Dimethylanilin lost es sich in dem Verhaltnis 1: 100, in heiBem viel reich
licher. Seine Losungen zeigen keine Absorptionsstreifen, sondern nur eine kon
tinuierliche Absorption von dem roten zu dem violett en Ende des Spektrums, 
und sie haben noch bei starker Verdiinnung (1:500000) in einer 1,5 cm dicken 
Schicht eine deutlich gelbe Farbe. Die Verbindungen des Bilirubins mit Alkali 
sind unloslich in Chlorofornl, und durch Schiitteln mit verdiinnter Alkalilauge 
kann man das Bilirubin aus seiner Losung in Chloroform entfernen (Unterschied 
vom Lutein). Losungen von Bilirubinalkali in Wasser werden von den loslichen 
Salzen der alkalischen Erden wie auch von Metallsalzen gefallt. Setzt man einer 
verdiinnten Losung von Bilirubinalkali in Wasser Ammoniak in "OberschuB und 
darauf Chlorzinklosung hinzu, so wird die Losung erst tiefer orange gefarbt, 
andert aber allmahlich ihre Farbe und wird zuerst olivenbraun und darauf griin. 
In dem Spektrum, dessen violetter und blauer Teil erst stark verdunkelt wird, 
sieht man nun die Streifen des alkalischen Cholezyanins (vgl. unten) oder jeden
hUs den Streifen dieses Farbstoffes in Rot zwischen C und D, nahe an C. Dies 
ist eine gute Reaktion auf Bilirubin. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 99. 2 Ebenda 47 und Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 30 
u. 35. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 99 u. 141. 



Gallenfarbstoffreaktionen. 345 

Die folgende Reaktion rtihrt von Auom!: herl. Setzt man zu 5 ccm einer aIkoholischen 
Losung von Bilirubin (1:20000), welche 80uf 100 ccm 1 Tropfen Ammoniak enthiiJ.t, 5 bis 
6 Tropfen einer aIkoholischen Zinkazet8otlosung (1: 1000) und darauf 1 Tropfen 8olkoholischer 
Jodlosung (1: 100), so nimmt die Fliissigkeit beim Umschiitteln eine schOn blii.ulichgriine 
Farbe a.n mit gleichzeitiger schon gra.natroter Fluoreszenz. Das Spektrum zeigt einen dunklen 
Streifen zwischen B und C und einen blasseren um D herum. Fiigt man zu der Losung einige 
Tropfen konzentrierter Salzsaure, so wird die Farbe rein violett, die Fluoreszenz verschwindet 
und die zwei JAFFESchen Cholezyaninstreifen treten auf. Die Rea.ktion soil ii.uJ3erst empfind
lich sein. 

Diazoreaktion. Mit Diazoverbindungen kann das Bilirubin, wie EHR
LICH als erster zeigte, Verbindungen eingehen, die von PROSCHER, ORNDORFF 
und TEEPLE 2 U. a. niiher studiert wurden. Auf diesem Verhalten basiert eine von 
EHRLICH angegebene Probe zum Nachweis von Bilirubin mittelst Sulfodiazo
benzol. Das Reagens ist eine 10J0ige Losung von Sulfanilsaure in konzentrierter 
Ohlorwasserstoffsaure, mit 2,5 ccm 0,5 % iger Natriumnitritlosung auf je 100 ccm 
versetzt. Dieses Reagens gibt bei tropfenweisem Zusatz zu der alkoholischen 
Bilirubinlosung eine rote Farbe, die nach Zusatz von mehr Saure blau wird. 
Diese Reaktion ist von PROSCHER 3 modifiziert worden. Nach A. HYMANS V. D. 
BERGH und P. MULLER' gibt die Galle direkt diese Reaktion, reines Bilirubin 
dagegen erst bei Gegenwart von Alkohol, oder nach Zusatz von ein wenig Alkali. 
von Gallensauren oder sehr schwachen Sauren (indirekte Reaktion). Ein ver
schiederies Verhalten der Diazoreaktion hat man auch in Untersuchungen von 
gallenfarbstoffhaltigem Serum oder Plasma unter verschiedenen Verhaltnissen 
beobachtet und diagnostisch verwertet. Nach HYMANS V. D. BERGH D muB man 
nii.mlich zwischen dem durch St&uung in den Kreislauf gelangenden, sog. hepati
schen und dem dynamischen ("anhepatischen", Z. B. in Milz oder anderswo 
gebildeten) Bilirubin unterscheiden. Jenes gibt mit dem EHRLICHschen Diazo
reagenze sofort, dieses dagegen erst nach Zusatz von Alkohol oder verzogert 
die Farbstoffreaktion. Auch andere Unterscheidungsmerkmale zwischen beiden 
hat man angegeben, aber die Ursache dieses verschiedenen Verhaltens ist noch 
unbekannt. Die Diazoreaktion kann auch nach dem Verfahren von HYMANS 
V. D. BERGH zur quantitativen Bestimmung des Bilirubins benutzt werden. 

LaBt man eine alkalische Bilirubinlosung mit der Luft in Beriihrung stehen, 
so wird allmahlich Sauerstoff aufgenommen und griiner Farbstoff gebildet. Dieser 
Vorgang ·wird durch Erwarmen beschleunigt. Hierbei wirkt indessen nach KUSTER 
das Alkali auch spaltend auf den Farbstoff ein, und es entsteht unter anderem 
Hiimatinsaure. Nur unter besonderen Verhaltnissen entsteht durch Oxydation 
aus dem Bilirubin Biliverdin (KUSTER). Dem Aussehen nach iihnliche, griine 

. Farbstoffe entstehen auch bei Einwirkung von anderen Reagenzien, wie 01, 
Br und J. Nach JOLLES 6 solI hierbei (bei Anwendung der V. HUBLschen Jod
Wsung) ebenfalls Biliverdin entstehen, wiibrend es nach anderen (THUDICHUM,. 
MALy) 7 und nach der gewohnlichen Ansicht um Substitutionsprodukte des Bili
rubins sich handelt. 

Die GMELINSche Gallenfarbstoffreaktion. tTherschichtet man in einem 
Reagenzglase Salpetersaure, welche etwas salpetrige Siiure enthiilt. vorsichtig 
mit einer Losung von Bilirubinalkali in Wasser, so erhiilt man an der Beriihrungs
stelle beider Fliissigkeiten nacheinander eine Reihe von farbigen Schichten, 
welch~ von oben nach unten gerechnet folgende Reihenfolge einnehmen: griin. 
blau, violett, rot und rotgelb. Diese Farbenreaktion, die GMELINSche Probe. 
ist sehr empfindlich und gelingt noch gut bei Gegenwart von 1 Teil Bilirubin 

I Compt. rend. soc. bioI. 64. 2 ElmLICH, Zeitschr. f. anal. Chem. 23; !'ROSCHER, Zeitschr. 
f. physioI. Chem. 29; ORNDORFF und TEEPLE, SALKowsKI·Festschr. Berlin 1904. 3 I. c • 
. 4 Bioch. Zeitschr. 77. 6 Der Gallenfarbstoff im Blut. Leipzig 1918. 6 KUSTER, I. c. 36 u. 
69; JOLLES, Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 69 und PFLUGERS Arch. 76. 7 THunICHUM, Journ. 
of chem. Soc. (2) 13 und Journ. f. prakt. Chem. (N. F.) 63; MALy, Wien. Sitzungsbericht 72. 
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in 80000 Tellen Fliissigkeit. Der griine Ring darf nie fehlen, aber auch der rot
violette muB gleichzeitig vorhanden sein, well sonst eine Verwechslung mit dem 
Lutein, welches einen blauen oder griinlichen Ring gibt, geschehen kann. Die 
Salpetersaure darf nicht zu viel salpetrige Saure enthalten, well die Reaktion 
dann so rasch verlauft, daB sie nicht typisch wird. Alkohol darf nicht zugegen 
sein, well er bekanntlich mit der Saure ein Farbenspiel in Griin oder Blau her
vorrufen kann. 

Die Reaktion von HAMMARSTEN'. Man bereitet sich erst eine Saure, die 
aus 1 Vol. Salpetersaure und 19 Vol. Salzsaure (j.ede Saure von etwa 25%) be
steht. Von diesem Sauregemenge, welches wenigstens ein J ahr aufbewahrt 
werden kann, mischt man - jedoch erst, nachdem es durch Stehen gelblich 
geworden ist - vor der Ausfiihrung der Probe 1 Vol. mit 4 Vol. Alkohol. Setzt 
man nun zu einigen Kubikzentimetem dieser sauren, farblosen Losung einige 
Tropfen Bilirubinlosung hinzll, so nimmt sie sogleich eine dauerhafte, schOn griine 
Farbe an. Durch Zusatz von steigenden Mengen des Sauregemenges zu dieser 
griinen Fliissigkeit kann man sehr leicht nacheinander und beliebig langsam 
siimtliche Farben der GMELINSchen Skala bis zum Choletelin hervorrufen. 

Die HupPERTsche Reaktion. Wird eine Losung von Bilirubinalkali mit 
Kalkmllch oder mit Chlorkalzium und Ammoniak versetzt, so entsteht ein aus 
Bilirubinkalk bestehender Niederschlag. Bringt man diesen Niederschlag nach 
dem Auswaschen mit Wasser noch feucht in ein Reagenzglaschen, fiiUt dieses 
bis zur Halfte mit Alkohol, welcher mit Salzsaure angesa,uert worden ist, und er
hitzt geniigend lange zum Sieden, so nimmt die Fliissigkeit eine smaragdgriine 
oder blaugriine Farbe an. 

Beziiglich einiger Modifikationen der GMELINSchen Probe und einiger anderen 
GaUenfarbstoffreaktionen wird auf das Kapitel 15 (Ham) verwiesen. 

Das die GMELINSohe Probe charakterisierende Farbenspiel wird der allgemeinen An
sicht nach durch eine Oxydation hervorgerufen. Die erste Oxydationsstufe stellt da.s griine 
Biliverdin dar. Dann folgt ein blauei' Farbstoff, welcher von HEINSIUS und CAMPBELL Bili
zyanin, von STOKVIS Cholezyanin genannt worden und ein charakteristisches Absorp
tionsspektrum zeigt. Die neutralen L6sungen dieses Farbstoffes sind na.ch STOKVIS. blau. 
griin oder stahlblau mit prachtvoller roter Fluoreszenz. Die alkalischen L6sungen sind griin 
und fluoreszieren unbedeutend. Die alkalischen L6sungen zeigen drei Absorptionsstreifen, 
einen, scharf und dunkel, in Rot zwischen C und D nahe an C, einen zweiten, weniger scharf, 
D deckend, und einen drltten zwischen E und F, nahe an E. Die stark sauren L6sungen sind 
violettblau und zeigen deutlich zwei, von JAFFE beschriebene Streifen zwischen den Linien 
C und E, durch einen schmalen, nahe bei D befindlichen Zwischenraum voneinander ge~ 
trennt. Ein dritter Streifen zwischen b und Fist schwer zu sehen. Als nachste Oxydations
stufe nach diesem blauen Farbstoffe tritt ein rotes Pigment auf, und endlich erhalt man als 
letztes farbiges Oxydationsprodukt ein gelblich-braunes, von MALY Choletelin genanntes 
Pigment, welches in neutraler, alkoholischer L6sttng keinen, in saurer L6sung dagegen einen 
Streifen zwischen b und F zeigt. Durch Oxydation des Cholezyanins mit Bleiperoxyd kann 
man nach STOKVIS1 ein von ihm Choletelin genanntes Produkt erhalten, welches dem spater 
zu besprechenden Harnurobilin sehr ahnlich ist. 

Die Darstellung des Bilirubins geschieht am besten aus Gallensteinen von Rin
dern, welche Konkremente sehr reich an Bilirubinkalk sind. Die feingepulverten 
Konkremente werden (hauptsachlich zur Entfernung von Cholesterin und Gallen
sauren) erst mit Ather und dann mit siedendem Wasser erschopft. Zum Heraus
losen der Mineralbestandteile solI man dann nach KUSTER 2 nicht mit Salzsaure, 
sondern mit IO%iger Essigsaure extrahieren. Darauf wird mit kaltem Alkohol ein 
griiner Farbstoff entfernt und darauf mit heiBem Eisessig extrahiert, um das Chole
prasin zu entfernen. Nach dem Auswaschen mit Wasser wird getrocknet und mit 
siedendem Chloroform anhaltend extrahiert. Aus dem Chloroform scheidet sich das 
Bilirubin in Krusten ab, die durch Uberfiihrung in Bilirubinammonium weiter 

1 HEINSIUS und CAMPBELL, PFLUGERS Arch. 4; STOKVIS, Zentralbl. f. d. med. Wiss. 
1872, S. 785; ebenda 1873, S. 211 u. 449; JAFFE ebenda 1868; MALY, Wien. Sitzungsber. 
59. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 47. 
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gereinigt werden. Nahere ADgaben findet man bei KUSTER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 
69, 99, 121 u. 141~ .H. FISCHER (Ebenda 73) hat ein anderes Verfamen angegeben, 
'welches rascher und mit.reicherer Ausbeute an reinem Bilirubin zum Ziele fiihren soll. 

Die quantitative Bestimmung des Bilirubins kann auf spektrophotometrischem 
Wege nach den fUr den Blutfarbstoff angegebenen Griinden geschehen. Auch kolori-
tnetrische Methoden hat man in verschiedener Weise versucht. . 

Biliverdin. CasHasN,Os (nach KUSTER)1. Dieser Stoff, welcher durch O~y
.dation des Bilirubins entsteht, kommt in der Galle mehrerer Tiere, in erbrochenem 
Mageninhalt, in derPlazenta der Hiindin (~), in Vogeleierschalen, im Harne bei 
Ikterus und bisweilen in Gallensteinen, wenn auch nur in untergeordneter Menge 
vor. Ob es, wie man es bisher dargestellt hat, eine einheitliche Substanz ist, 
.diirfte zweifelhaft sein. 

Das Biliverdin ist amorph, es ist wenigstens nicht in gut ausgebildeten 
Ifristallen erhalten worden. Es ist unloslich in Wasser, A.ther und Chloroform 
{dies gilt wenigstens fiir das aus Bilirubin kiinstlich dargestellte Biliverdin), lost 
sich aber in Alkohol oder Eisessig mit schon griiner Farbe. Von Alkalien wird 
~s mit braungriiner Farbe gelost und es wird aus dieser Losung von Sauren, 
wie auch von Kalzium-, Barium- und Bleisalzen gefallt. , Das Biliverdin gibt 
-die HUPPERTsche und GMELINSche Reaktion wie auch die Reaktion von HAM
·MARSTEN mit der blauen Farbe anfangend. Beim Stehen der griinen Galle, wie 
auch durch Einwirkung von Ammoniumsulfhydrat, solI das Biliverdin zu Bili~ 
rubin reduziert werden konnen (HAYCRAFT und SCOFIELD)2. 

Die Darstellung des Biliverdins geschieht gewohnlich so, daB man eine alkalische 
Bilirubinlosung in diinner Schicht in einer Schale an der Luft stehen laBt, bis die 
Farbe braungriin geworden ist. Die Losung wird dann mit Chlorwasserstoffsaure 
gefallt, der Niederschlag mit Wasser ausgewaschen, bis keine HCI-Reaktion mehr 
erhalten wird, in Alkohol gelost und durch Zusatz von Wasser der Farbstoff wieder 
ausgeschieden. Etwa verunreinigendes Bilirubin kann mit Chloroform entfernt werden. 
KUSTER hat jedoch gezeigt, daB das Biliverdin nur unter ganz bestimmten Bedin
·gungen (in 2 Mol. kaustischen Alkalis unter Zusatz von so viel Wasser gelost, daB 
die Losung O,2%ig wird) bei einer Temperatur nicht fiber 5° C durch den Luftsauer
.stoff aus Bilirubin entsteht. HUGOUNENQ und DOYON 3 stellen das Biliverdin aus dem 
.Bilirubin mit Natriumperoxyd und ein wenig Salzsaure dar. 
. Choleprasin ist ein von KUSTER 4 aus Gallensteinen isolierter, griiner Farbstoff, welcher 
in Eisessig loslich, aber in Alkohol unloslich ist. Das Choleprasin unterscheidet sich vou 
den anderen Gallenfarbstoffen dadurch, daB es Schwefel enthii.lt, und bei der Hydrolyse 
mit Chlorwasserstoffsaure Histidin und auch andere Bausteine des Globins gibt (KUSTER 
und K. REIHLINGJ4. Es solliediglich ein Abkommling des Globins sein. 

Sonstige Gallenfarbstoffe. Bilifuszin ~!lt STADELER 5 einen amorphen, braunen, 
in Alkohol und Alkalien loslichen, in Wasser und Ather fast unloslichen und in Chloroform 
(wenn nicht gleichzeitig Bilirubin zugegen ist) sehr schwer loslichen Farbstoff genannt. In 
"reinem Zustande gibt das Bilifuszin die GMELINSche Reaktion nicht. Dies gilt auch von 
dem Bilifusz in v.ZUMBUSCHs8, welches mehr einerHuminsubstanz ahnelt und dessen Formel 
zu C84H98N7014 bestimmt wurde. Es ist in Gallensteinen gefunden worden. Biliprasin ist 
ein griiner, von STADELER aus Gallensteinen dargestellter Farbstoff, welcher gewohnlich als 
ein Gemenge von Biliverdin und Bilifuszin betrachtet wird. Nach DASTRE und FLORESCO 7 soll 
dagegen das Biliprasin eine Zwischenstufe zwischen Bilirubin und Biliverdin sein. Es kommt 
·nach ihnen als physiologischer Farbstoff in der Blasengalle mehrerer Tiere vor und entsteht 
,durch Oxydation des Bilirubins. Diese Oxydation soll auch durch ein in der Galle vorhan
denes Oxydationsferment bewirkt werden konnen. Bilihumin nannte STADELER den 
braunen, amorphen Riickstand, welcher nach dem Ausziehen der Gallensteine mit Chloro
form, Alkohol undAther zuriickbleibt. Es gibt nicht die GMELINSche Probe. Das Bilizyanin 
ist auch in Gallensteinen (vom Menschen) gefunden worden (HEINSroS und CAMPBELL). 
Cholohamatin nannte MAC MUNN einen in Schaf- und Rindergalle oft vorkommenden, 

. 1 Zeitschr. f. physioi. Chem. 121. II Zentralbl. f. Physiol. 3, S.222 und Zeitschrift f. 
'physiol. Chem.14. 3 Arch. de Physioi. (5) 8; KUSTER, Zeitschr. f. physioi. Chem. 69. 4 Vgl. 
ebenda 47,69,94, 121. a Zitiert nach HOPPE-SEYLER, Physiol. u. pathoI.-chem. Anal. 6. 
Auf I. , S. 225. 8 Zeitschr. f. physiol. Chem. 31. 1 Arch. de Physiol. (5) 9. 
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durch vier Absorptionsstreifen gekennzeichneten Farbstoff, den HAMMARSTEN auch in 
den Ga.Ilen des Moschusochsen und des Nilpferdes gefunden hat. Es ist identisch mit dem 
von LOEBISCH und FISCHLER aus RindergaJle isolierten krista.IIisierten Bilipurpurin. 
welches indessen, wie MARCHLEWSKI und H. FISCHER! gezeigt haben, kein Gallenfarbstoff. 
sondem ein Chlorophyllderivat, Phylloerythrin. ist. 

Zlim Nachweis der Gallenfarbstoffe in eiweiBhaltigen tierischen Fliissigkeiten 
oder Geweben kann man meistens das alkoholische Filtrat von der EiweiBfiiJIung 
bzw. das alkoholische Extrakt der Gewebe, direkt mit den Gallenfarbstoffreagenzien 
pr1ifen. Ausfiihrlichere Angaben zum Nachweis der Gallenfarbstoffe im Serum u. dgl. 
findet man bei A. HYMANS V. D. BERGH und J. DE LA FONTAINE SCHLUITER, MALYS 
Jahresber. 44 und in groBeren Handbiichem. 

AuBer den Gallensauren und den Gallenfarbstoffen sind in der Galle auch 
Cholesterin, Lezithin, J ekorin oder andere Phosphatide, Palmitin· > 

Stearin., Olein· und Myristinsaure (LASSAR.CoHN)2, Bernsteinsaure 
(in Menschengalle nach WIELAND und REVEREY)3, Harnsaure,Seifen, Ather. 
schwefelsauren, gepaarte Glukuronsauren, diastatisches und proteo~ 
lytisches Enzym, Oxydase und Katalase gefunden worden. Cholin und 
Glyzerinphosphorsaure diirfen wohl, wenn sie vorhanden sind, als Zer
setzungsprodukte des Lezithins zu betrachten sein. Harnstoff kommt, wenn 
auch nur spurenweise, als physiologischer Bestandteil der Menschen., Rinder. 
und Hundegalle vor. In der Galle von Haifischen und Rochen kommt der Harn~ 
stoff in so groBer Menge vor, daB er einen der Hauptbestandteile der Galle dar
stellt". Als Mineralbestandteile enthalt die Galle auBer dem Alkali, an 
welches die Gallensauren gebunden sind, Chlornatrium und Chlorkalium, Kal
zium· und Magnesiumphosphat und Eisen - in der Menschengalle 0,04-0,1l5%~ 
Eisen (YOUNG) I> - vorzugsweise an Phosphorsaure gebunden. Spuren von 
Kupfer scheinen regelmaBig und Spuren von Zink nicht gerade selten vorzu
kommen. Sulfate fehlen fast oder kommen nur in kleinen Mengen vor. 

Die Menge des Eisens in der Galle wechselt sehr. Nach NOVI hangt sie 
von der Art der Nahrung ab, und bei Hunden soIl sie am geringsten bei Brot· 
nahrung und am groBten bei Fleischkost sem.. Nach DASTRE ist dies dagegen 
nicht der Fall. Trotz konstanter Ernahrung schwankt nach ihm der Gehalt· 
an Eisen in der Galle und er hangt vor allem von den blutbildenden und blut
zersetzenden Faktoren abo Nach BECCARIa soIl auch wahrend der Inanition 
das Eisen aus der Galle nicht verschwinden und dem Prozentgehalte nach kein 
konstantes Absinken zeigen. 

Da das eisenfreie Bilirubin aus dem eisenhaltigen Hamatin entsteht, muB 
bei seiner Bildung Eisen abgespaltet werden. Von besonderem Interesse ist. 
hierbei die Frage, in welcher Form oder Verbindung das Eisen abgespaltet wird, 
und ferner, ob es mit der Galle eliminiert wird. Das letztere scheint nicht, wenig~ 
stens nicht in groBerem Umfange, der Fall zu sein. Auf je 100 Teile Bilirubin, 
welche mit der Galle ausgeschieden werden, enthalt die letztere nach KUNKEL 
nur 1,4-1,5 Teile Eisen, wahrend 100 Teile Hamatin etwa 9 Teile Eisen ent· 
halten. Es haben ferner MINKowSKI und BASERIN 7 gefunden, daB die reichliche 
Gallenfarbstoffbildung, welche bei der Vergiftung mit Arsenwasserstoff vor· 
kommt, nicht von einer Vermehrung des Eisengehaltes der Galle begleitet ist. 
Die Menge des Eisens in der Galle scheint also nicht der Menge des Eisens in dem 

1 MAc MUNN, Journ. of Physiol. 6; LOEBISCH und FISCHLER, Wien. Sitzungsber. 112 
(1903); MARCHLEWSKI, Zeitschr. f. physiol. Ckem. 41, 43 u. 40; HAMMARSTEN ebenda 43' 
(und nicht veroffentlichte Untersuchungen); H. FISCHER ebenda 96. I Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 17; HAMMARSTEN ebenda 32, 36 u. 43. 8 Ebenda. 140. 'HAMMARSTEN, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 24. 6 Journ. of Ana.t. and Physiol.o, S. 158. • NoV!, vgJ. MALYS Ja.hresb. 20;: 
DASTRE, Arch. de PhysioJ. (5) 3; BECCARI, Arch. ita.l. de BioI. 28. 7 KUNKEL, PFLUGEES
Arch. 14; MINXOWSKI und BASERIN, Arch. f. expo PathoI. u. Pha.rm. 23. 
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zersetzten Blutfarbstoffe zu entsprechen. Dagegen scheint es, auf Grund mehrerer 
Beobachtungen, aIs wiirde das Eisen wenigstens in erster Linie von der Leber 
aIs eisenreiche Pigmente oder Proteinstoffe zuriickgehalten werden. 

Die Frage, inwieweit das in den Korper eingefiihrte Eisen durch die GaJle ausgeschieden 
wird, ist verschieden beantwortet worden. DaB die Leber die Fahigkeit hat, da.s Eisen ebenso 
wie andere Metalle aus dem Blute aufzunehmen und dann zuriickZuhalten, unterliegt keinem 
Zweifel. Wabrend aber einige Forscher, wie NoV! und KUNKEL, der Ansicht sind, daB das 
eingefiihrte und voriibergehend in der Leber abgelagerte Eisen durch die Galle ausgeschieden 
wird, leugnen dagegen andere, wie E. HAMBURGER, GOTTLIEB und ANSELMI eine solche 
Eisenausscheidung dutch die Galle. 

Quantitative Zusammensetzung der Galle. Ausfiihrliche Analysen 
von Menschengallen, die indessen der Blase von Leichen entnommen wurden, 
und welche Analysen folglich nur untergeordnetes Interesse darbieten, sind von 
HOPPE-SEYLER und seinen Schiilern ausgefiihrt worden. Altere, weniger aus
fiihrliche Analysen der ganz frischen Blasengalle von Menschen haben FRERICHS 
und V. GoRup-BESANEZ ausgefiihrt 2• Die von ihnen analysierten Gallen stammten 
'Von ganz gesunden Personen, welche hingerichtet oder durch Ungliicksfa.lle 
verstorben waren. Die zwei Analysen von FRERICHS beziehen sich: Nr. 1 auf 
einen 18 jahrigen und Nr. 2 auf einen 22jahrigen Mann. Die Analysen von v. GoRUP
BESANEZ beziehen sich: Nr. 1 auf einen 49jahrigen Maim und Nr. 2 auf eine 
29jahrige Frau. Die Zahlen sind, wie gewohnlich, auf 1000 Teile berechnet. 

FREBIOHS V. GORup·BESANEZ 
1 2 1 2 

Wasser . . • . . • .. 860,0 859,2 822,7 898,1 
Feste Stoffe . • • . .. 140,0 140,8 177,3 101,9 
Gallensaure Alkalien .. 72,2 91,4 107,9 56,5 
Schleim- und Farbstoff • 26,6 29,8 22,1 14,5 

Fett •• . . . . • . . 3,2 9,2 47,3 30,9 Cholesterin . . 1,6 2,6 } 

Anorganische Stoffe. . . 6,5 7,7 10,8 6,2 

Die Lebergalle des Menschen ist armer an festen Stoffen als die Blasengalle. 
In mehreren Fallen hat man nur 12-18%0 feste Stoffe gefunden; aber in diesen 
Fallen ist die Galle kaum als normal anzusehen. JACOBSEN fand in einer Galle 
22,4-22,80/00 feste Stoffe. HAMMA.RSTEN, welcher Gelegenheit hatte, in sieben 
Fallen von Gallenfisteloperation die Lebergalle zu analysieren, hat wiederholt 
einen Gehalt von 25-28%0 feste Stoffe beobachtet. In einem Falle, bei einem 
kraftig gebauten Weibe, schwankte der Gehalt der Lebergalle an festen Stoffen 
im Laufe von 10 Tagen zwischen 30,10 und 38,60/00, Noch hohere Zahlen von 
mehr als 40%0' sind in ein paar Fallen von BRAND3 beobachtet worden. Dieser 
Forscher hebt auch mit Recht hervor, daB die Galle bei inkompletten Fisteln, 
wo sie also zum Teil wieder resorbiert wird, reicher an festen Stoffen als bei voll
standigen Fisteln ist. 

Die molekulare Konzentration der Menschengalle ist nach den Untersuchungen 
von BRAND, BoNANNI und STRAUSS' trotz des wechselnden Gehaltes an Wasser 
und festen Stoffen fast immer identisch mit derjenigen des Blutes. Der Ge
frierpunkt schwankt namlich nur zwischen -0,540 und 0,580. Diese Stabilitat 
des osmotischen Druckes erklart sich dadurch, daB in den konzentrierten Gallen 
mit groBeren Mengen organischer Substanz (mit groBen Molekiilen) der Gehalt 
.an anorganischen Salzen niedriger ist 5. 

I KUNKEL, PFLUGERS Arch. 14; HAMBURGER, Zeitscbr. f. physiol. Chem. 2 u. 4; 
GOTTLIEB ebendalO; ANSELM, ttber die Eisenausscheidung der GaJle, Inaug.-Dissert. Dorpat 
1891. 2 V gl. HOFFE-SEYLER, Physiol. Chem. S. 301; FRERIOHS in HOPPE-SEYLERS Physiol. 
Chem. S. 299; V. GORUP-BESANEZ ebenda. a JACOBSEN, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch.6; 
HAMMARBTEN, Nova Acta. Reg. Soc. Scient. Upsal. 16; BRAND, PFLUGERS Arch. 90. 
4 BRAND,!. c.; BONANNI, Ref. in Biochem. Zentralbl. 1; STRAUSS, Berl. klin. Wochenschr. 
1903. 5 VgI. BRAND 1. c.; HAMMARSTEN 1. c. 
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Die Menschengalle enthiilt bisweilen, aber nicht immer, Schwefel in iither
schwefelsiiureiihnlicher Bindung (HAMMARSTEN, OERUM, BRAND). Die -Menge 
dieses Schwefels kann sogar 1/4-1/3 der gesamten Schwefelmenge betragen •. 
Welcher Art diese Xtherschwefelsiiuren sind, weiB man nicht. Nach OERUM 1 

werden sie· nicht von Bleizucker, aber von Bleiessig, besonders mit Ammoniak 
gefii.llt. Die Menschengalle ist regelmaBig reicher an Glykochol- als an Tauro
cholsaure. In soohs von HAMMARSTEN analysierten Fallen von Lebergalle 
schwankte das Verhiiltnis von Taurochol- zu Glykocholsaure zwischen 1 :2,07 
und 1: 14,36. Die von JACOBSEN analysierte Galle enthielt gar keine Taurochol
saure. 

Ais Beispiele von der Zusammensetzung der Lebergalle des Menschen folgen 
hier die Analysen von drei, von HAMMARSTEN analysierten Gallen. Die Zahlen 
sind auf lOOO Teile berechnet 2• 

Feste Stoffe. . . _ . 25,200 35,260 25,400 
Wasser. • . • • • . 974,800 964,740 974,600 
Muzin und Farbstoff 5,290 4,290 5,150 
Gallensaure Alkalien . 9,310 18,240 9,040 
Taurocholat 3,034 2,079 2,180 
Glykocholat •.•.. 6,276 16,161 6,860 
Fettsauren aus Seifen 1,230 ],360 1,010 
Cholesterin . _ . 0,630 1,600 1,500 
Lezithin - - . . .• 1 0;220 0,574 0,650 
Fett • . _ . . '. 0,956 0,610 
Losliche Salze • 8,070 6,760 7,250 
Unlosliche SaIze 0,250 0,490 0,210 

Unter den Mineralstoffen kamen in allergroBter Menge Chlor und Natrium 
vor. Die Relation zwischen Kalium und Natrium schwankte in verschiedenen 
Gallen rooht bedeutend. Schwefelsaure und Phosphorsaure kamen nur in sehr 
geringen Mengen vor. 

BAGINSKY und SOMMERFELD 3 fanden in der Blasengalle von Kindern oohtes 
Muzin, mit etwas Nukleoalbumin gemischt. Die Gallen enthielten als Mittel 
896,5%0 Wasser; lO3,5%0 feste Stoffe; 20%0 Muzin; 9,1%0 Mineralstoffe; 
25,2%0 gallensaure SaIze, darunter 16,3%0 Glykocholat und 8,9%0 Taurocholat; 
3,4%0 Cholesterin; 6%0 Lezithin; 6,7%0 Fett und 2,8%0 Leuzin 4• 

Der Farbstoffgehalt der Menschengalle ist in einem FaIle von Gallenfistel 
von NOEL-PATON 5 nach einer vielleicht doch nicht ganz zuverlassigen Methode 
zu 0,4-1,3 und v:!?n E. v. CZYHLARZ, A. FUCHS und O. v. FURTH' zu 0,5%0 be~ 
stimmt worden. In Leichengalle von Menschen fanden WIELAND und REVEREY 7 

in 1 Liter 13,4 g Farbstoff, als Biliverdin berechnet. Fur die Hundegalle liegen von 
STADELMANN 8 nach der spektrophotometrischen Methode ausgefUhrte Bestim
mungen vor. Nach ibm enthiilt die Hundegalle als Mittel 0,6-0,7%0 Bilirubin. 
Pro 1 Kilo Tier werden in 24 Stunden hochstens 7 mg Farbstoff sezerniert. C. W. 
HOOPER und G. H. WHIPPLE " .welche die Starke der Farbstoffausscheidung 
bei Hunden unter dem EinfluB von verschiedener Nahrung wie unter verschie
denen Verhaltnissen studierten, fanden als mittlere Menge 1 mg pro 1 Pfund 
Korpergewicht wahrend 6 Stunden, mit Schwankungen fUr verschiedene Indi
viduen wie pro Tag und Stunde. 

Bei den Tieren ist das relative Mengenverhaltnis der Glykochol- und Tauro
cholsaure sehr wechselnd. Durch Bestimmungen des Schwefelgehaltes hat man 

1 Skand. Arch. f. Physio!. 16. 2 Neuere quant. Ana.lysen findet man bei BRAND 1. c.; 
v. ZEYNER', Wien. klin. Wochenschr. 1899; BONANNi!. c. 3 Verhandl. d. physio!. .Gesellsch_ 
zu Berlin 1894-1895. ' Analysen von Kindergallen findet mILn ILuch bei HEPTNER, MAI,YB 
Jahresbericht 30. 6 NOEL. PATON, Rep. Lab. Roy. Soc. CoIl. Edinb. 3. 6 Bioch. Zeitschr. 49_ 
7 I. c. 140. 8 STADELMANN, Der Ikterus. D Journ. of Physiol. 40, 42, 43. 
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gefunden, daB, soweit die bisherige Erfahrung reicht, die Taurocholsaure bei 
fleischfressenden Saugetieren, bei Vtigeln, Schlangen und Fischen die vorherr
schende Saure ist. Unter den Pflanzenfressern haben Schafe und Ziegen eine 
iiberwiegend taurocholsaurehaltige Galle. Die Rindergalle enthiilt bisweilen 
iiberwiegend Taurocholsaure, in anderen Fallen iiberwiegend Glykocholsaure 
und wiederum in einzelnen Fallen fast ausschlieBlich die l~ztgenannte Saure. 
Die Gallen von Kaninchen, Hasen, Kiinguruh, Nilpferd und Orang-Utang (HAM
MARSTEN) 1 enthalteri iiberwiegend, die des Schweines fast ausschlieBlich Glyko
cholsiiure. lrgend einen bestimmten EinfluB verschiedener Nahrung auf das 
relative Mengenverhaltnis der zwei Gallensauren hat man nicht nachweisen 
ktinnen. Nach RITTER2 solI jedoch bei Kalbern, wenn sie von der Milch- zu der 
Pflanzennahrung iibergehen, die Menge der Taurocholsaure abnehmen. 

Zu der obengenannten Berechnung der Taurocholsaure aus dem Schwefel
gehalte der gallensauren SaIze ist indessen zu bemerken, daB diese Berechnung 
zu keinen sicheren Schliissen fiihren kann. Es hat sich namlich herausgestellt, 
daB auch die Gallen anderer Tiere ebenso wie die der Haifische und des Menschen 
Schwefel in anderer Bindung wie als Taurocholsaure enthalten ktinnen s. 

Die phosphorhaltigen Bestandteile der Galle sind wenig bekannt; unzweifel
haft ist es jedoch, daB die Galle auch andere Phosphatide als Lezithin enthalten 
kann (lIAMMARSTEN). Diese Phosphatide werden bei der Ausfallung der gallen
sauren Alkalien zum Teil mit ausgefallt, zum Teil halten sie aber die GallensaIze 
in Losung, verhindern deren vollstandige Ausfallung und wirken also in doppelter 
Hinsicht storend bei der quantitativen Analyse. Die an Phosphatiden reichsten 
Gallen sind, soweit bisher bekannt, in folgender absteigender Ordnung: die von 
Eisbar, Mensch (in besonderen Fallen), Hund, Landbar, Orang-Utang. Die 
Gallen einiger Fische enthalten fast gar keine Phosphatide (lIAMMARSTEN)4. 

Das Cholesterin, welches nach der Ansicht mehrerer Forscher nicht nur aus 
der Leber, sondern zum Teil auch aus den Gallenwegen stammt, soIl dement
sprechend in groBerer Menge in der Blasen- wie in der Lebergalle und reich
licher in der nicht filtrierten als in der filtrierten Galle vorkommen (DOYON und 
DUFOURT}Ii. 

Die Gase der Galle bestehen aus einer reichlichen Menge Kohlensiiure, 
welche mit dem Alkaligehalte zunimmt, htichstens Spuren von Sauerstoff und 
einer sehr kleinen Menge Stickstoff. 

Sog. pigmentare Acholie, d. h. die Absonderung einer, Gallensii.uren a.ber keine 
Gallenfarbstoffe enthaltenden Galle, hat man mehrmals beobachtet. In allen solchen, von 
ihm beobachteten Fallen fand RITTER dabei eine Fettdegeneration der Leberzellen, wogegen 
Bogar bei hochgradiger Fettinfiltration eine normale, pigmenthaltige Galle abgesondert wird. 
Die Absonderung einer an Gallensauren sehr armen Galleist von HOPPE-SEYLER6 bei Amyloid
degeneration der Leber beobachtet worden. Bei Tieren, Hunden und besonders Kaninchen, 
hat ~an den {jbergang von Blutfarbstoff in die Galle infolge von Vergiftungen oder anderen, 
zu emer Zersti:irung der Blutki:irperchen fiihrenden Einfliissen, wie a.uch nach intraveni:isen 
Hamoglobininjektionen beobachtet (WERTHEIMER und MEYER, FILEHNE, STERN) 7. EiweiB 
kann nach intraveni:iser Injektion von ki:irperfremdem EiweiB (Kasein) in die Galle iiber
gehen (GURBER und HALLAUER), ebenso nach Vergiftung mit Phosphor oder Arsenik (PILz
ECKER), sowie nach Reizung der Leber durch Einfiihrung von Xthyl- oder Amylalkohol 
(BRAUER). Zucker geht nur in Ausnahmefallen in die Galle iiber 8. 

Das physiologische Sekret der Gallenblase ist nach WAHLGREN 9 beirn Men
schen eine fadenziehende, alkalisch reagierende Fliissigkeit mit 11,24-19,63°/00 

1 Vg!. Ergebn. d. Physio!. 4. 2 Zit. nach MALYS Jahresber. 6, S. 195. 3 VgI. Ergebn. d. 
Physio!. 4. 4 Zeitschr. f. physio!. Chem. 36 und Ergebn. d. Physiol. 4. 5 Arch. de Physio!. 
(5) 8. 6 RITTER, Compt. Rend. 74 und Journ. de l'anat. et de 1110 physio!. (par Robin) 1872; 
HOPPE-SEYLER, Physio!. Chem. S. 317. 7 WERTHEIMER und MEYER, Compt. Rend. 108; 
FILEHNE, VmcHows Arch. 121; STERN ebenda 123. 8 GURBER und HALLAUER, Zeitschr. f. 
Bio!. 40; PILZECKER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 41; BRAUER ebenda 40. 9 Vgl. MALyS 
Jahresber. 32. 
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festen Stoffen. Die fadenziehende Beschaffenheit riihrt nicht von Muzin, sondern 
von einer phosphorhaltigen Proteinsubstanz (Nukleoalbumin oder Nukleo
proteid) her. 

In der Gallenblase findet man in pathologischen FiiJIen bisweilen statt der Galle eine 
mehr oder weniger dickfliissige oder fadenziehende, fast farblose Fliissigkeit, die Pseudo
muzine oder andere eigentiimliche Proteinsubstanzen enthaJV. 
. DaB die spezifischen Gallenbestandteile, d. h. also sowohl Gallensauren 
wie Gallenfarbstoffe in der Leber gebildet werden konnen, ist unzweifeihaft. 
Dagegen kann man fragen, ob die Leber das einzige Organ ist, in welchem diese 
Stoffe gebildet werden. Fur die Gallensauren diirfte man gegenwartig diese 
Frage bejahend beantworten konnen. Altere Forscher glaubten allerdings das 
Vorkommen von Gallensauren in den Nebennieren nachgewiesen zu haben, 
aber diesa Angaben sind von spateren Untersuchern nicht bestatigt worden. 
Gegenwartig hat man jedenfalls keinen Grund, eine Bildung von Gallensauren 
anderswo als in der Leber anzunehmen. 
. Bildungsstatte der Gallenfarbstoffe. Anders verhalt es sich mit 
den Gallenfarbstoffen. Die nunmehr sicher bewiasene Identitat von Bilirubin 
und dem in alten Blutextravasaten gefundenen Hamatoidin (siehe S. 239) be
weist eine Gallenfarbstoffbildung anderswo als in der Leber; man hat aber andere, 
roehr direkte Beweise fur eine anhepatische Gallenfarbstoffbildung. AuBer dem 
oben erwahnten Stauungsikterus gibt as namlich auch andere Formen von Ikterus 
mit hamolytischen Anamien, wobei eine Zerstorung von Blutkorperchen, ein 
Freiwerden von Blutfarbstoff und eine Gallenfarbstoffbildung auch in der Milz 2 

vorkommt. Ahnliches findet auch bei gewissen Vergiftungen, wie mit Phenyl
hydrazin, statt. Eine Bilirubinbildung auf Kosten des Hamoglobins in serosen 
Hohlen ist auch mehrmals beobachtet worden. Eine anhepatische Gallenfarb
stoffbildung kann man also gegenwartig nicht ausschlieBen. 

In welcher Beziehung steht nun die Bildung der Gallensauren zu derjenigen 
des Gallenfarbstoffes1 Entstehen diese beiden Bestandteile der Galle gleichzeitig 
aus demselben Materiale und kann man also einen bestimmten Zusammenhang 
zwischen Bilirubin- und Gallensaurebildnng in der Leber nachweisen1 Die Unter
suchungen von STADELMANN lehren, daB dies nicht der Fall ist. Bei gesteigerter 
Gallenfarbstoffbildung nimmt namlich die Gallensaurebildung ab, und die Zu
fuhr von Hamoglobin zur Leber bewirkt zwar eine stark vermehrte Bilirubin
bildung, setzt aber gleichzeitig die Gallensaureproduktion stark herab. Die Gallen
farbstoff- und die Gallensaurebildung haben also nach STADELMAlm gesonderten 
Zelltatigkeiten ihren Ursprung zu verdanken. 

Anhang zur Galle. Gallenkonkremente. 
Die in der Gallenblase vorkommenden Konkremente, deren GroBe, Form 

und Anzahl sehr bedeutend wechseln konnen, sind je nach der Art und Beschaffen
heit desjenigen Stoffes, welcher ihre Hauptmasse bildet, dreierlei Art. Die eine 
Gruppe von Gallensteinen enthalt als Hauptbestandteil Pigmentkalk, die andere 
Cholesterin und die dritte Kalziumkarbonat und Phosphat. Konkremente der 
letztgenannten Gruppe sind beim Menschen sehr selten. Die sog. Cholesterin
steine sind bei ihm die am meisten vorkommenden, aber nicht selten findet man 
beim Menschen Steine, die reich sowohl an Cholesterin wie an Pigment sind. 
Die bei Menschen weniger oft vorkommenden, zum groBen Teil aus Bilirubin
kalzium und Bilirubinmagnesium bestehenden Steine sind beim Rinde die hau
figsten. AuBer den nun genannten konnen die Gallensteine auch andere Stoffe, 

1 Vgl. WINTERNITZ, Zeitschr. f. physiol. Chem. 21 (Literaturangaben); SOLLllANN, 
Amer. Medicine i (1903) und J. SJOQVIST, MALYS Jahresber. 46. 2 Man vgl. hieriiber unter 
anderen HYMANS V. D. BERGH und J. SNAPPER, MALYS Jahresbericht 46 undFuBnote 5, S.289. 
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wie Gallensauren (Desoxycholsaure, Choleinsaure oder Lithocholsaure) und 
Fettsiiuren enthalten. 

Die Pigmentsteine sind beim Menschen im allgemeinen nicht groB. AuBer 
in der Blase findet man beim Menschen bisweilen in der Leber kleine schwarze 
oder griinschwarze, metallglanzende Konkremente, die iiberwiegend griine Farb
stoffe und Bilifuszin enthalten. Bei Rindern und Schweinen findet man bisweilen 
Gallensteine, welche die GroBe einer WalnuB haben oder noch groBer sind. In 
den meisten Fallen enthalten sie neben anderen Pigmenten reichlich Bilirubin, 
als Kalzium- und Magnesiumverbindungen. Karotin hat man ebenfalls gefunden. 
Eisen und Kupfer scheinen regelmaBig in Pigmentsteinen vorzukommen. Auch 
Mangan und Zink sind einige Male in ihnen gefunden worden. Die Pigmentsteine 
sind regelmaBig schwerer als Wasser. 

Die Cholesterinsteine, deren GroBe, Form, Farbe und Struktur sehr 
wechselnd sein konnen, sind oft leichter als Wasser. Die Bruchfliiche ist radiar 
kristallinisch oder auch zeigt sie, was sehr gewohnlich ist, kristallinisch kon
zentrische Schichte. Die Schnittflache ist wachsglanzend, und ebenso nimmt 
die Bruchflache beim Reiben gegen den Nagel Wachsglanz an. Durch Reibung 
gegeneinander in der Gallenblase werden sie oft facettiert oder erhalten andere 
eigentiimliche Formen. Die Oberflache ist bisweilen wachsahnlich, fast weiB, 
meistens hat sie aber eine sehr wechselnde Farbe. Sie ist bisweilen glatt, in an
deren Fallen rauh und hockerig. Der Gehalt der Konkremente an Cholesterin 
schwankt von 642-981%0 (RITTER)l. Neben dem Cholesterin enthalten die 
Cholesterinsteine bisweilen auch wechselnde Mengen von Pigmentkalk, was 
ihnen ein sehr wechselndes Aussehen erteilen kann. 

1 Journ. d. l'anat. et d. la physiol. (par ROBIN.) 1872. 

JIammarsten, Physioiogische Chamie. Elfte Auflage. 23 
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Die Verdauung. 
Die Verdauung hat zur Aufgabe, die zur Ern.ii.hrung des Korpers brauch

baren Bestandteile der Nahrung von den unbrauchbaren zu trennen und jene 
in eine Form uberzufiihren, welche die Aufnahme derselben aus dem Darm
kanale ins Blut und ihre Verwendung fur die verschiedenen Zwecke des Orga
nismus ermoglicht. Hierzu ist nicht nur eine mechanische, sondern auch eine 
chemische Arbeit erforderlich. Jene Art von Arbeit, welche wesentlich durch 
die physikalischen Eigenschaften der Nahrung bedingt ist, besteht in einem 
ZerreiBen, Zerschneiden, Zerquetschen elder Zermalmen der Nahrung, wahrend 
diese dagegen hauptsachlich das lTherfuhren der N ahrungsstoffe in eine los
liche, resorbierbare Form und die Spaltung derselben in fur den tierischen Orga
nismus brauchbare, einfachere Verbindungen zur Aufgabe hat; Die Auflosung 
der Nahrstoffe kann in einigen Fallen mit Hille von Wasser allein geschehen; 
in den meisten Fallen dagegen ist eine chemische, durch die sauren oder alkali
schen, von den Driisen abgesonderten Safte vermittelte Umsetzung und Spal
tung hierzu erforderlich. Einer Besprechung der Verdauungsvorgange yom chemi
schen Gesichtspunkte aus mussen deshalb auch vor allem die Verdauungssafte, 
ihre qualitative und quantitative Zusammensetzung wie auch ihre Wirkung 
auf die Nahrungs- und GenuBmittel gelten. 

I. Die Speicheldriisen nnd der Speichel. 
Die Speicheldriisen sind teils EiweiBdrusen (Parotis bei Menschen und 

Saugetieren, Submaxillaris beim Kaninchen), teils Schleimdriisen (ein Teil der 
kleinen Driisen in der Mundhohle, die Glandula sublingualis und submaxillaris 
bei vielen Tieren) und teils gemischte Drusen (Glandula submaxillaris beim 
Menschen). Die Alveolen der Albumindriisen enthalten Zellen, welche reich an 
EiweiB sind, aber kein Muzin enthalten. Die Alveolen der Muzindriisen enthalten 
muzinreiche, eiweiBarme Zellen; daneben kommen aber in der Submaxillaris 
und Sublingualis auch eiweiBreiche, in verschiedener Weise angeordnete Zellen 
vor. Nach einer Analyse von MAGNUS-LEvyl enthalten die Speicheldriisen 
beim Menschen 274%0 feste Bestandteile, wo das Fett 114%0 und das EiweiB 
1540,'00 ausmachen. Unter den festen Stoffen hat man Muzin und EiweiB, 
Nukleoproteide, Nuklein, Enzyme und Zymogene derselben, Extraktiv
stoffe, Leuzin, Purinbasen und Mineralstoffe gefunden. 

Der Speichel ist ein Gemenge von den Sekreten der obengenannten DrUsen
gruppen, und es diirfte deshalb auch passend sein, erst ein jedes der verschiedenen 
Sekrete fur sich und dann den gemischten Speichel zu besprechen. 

1 Bioch. Zeitschr. 24, 363 (1910). 
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Der Submaxillarisspeicbel kann beirn Menschen leicht durch Einfiihrung 
einer Kanule durch die Papillaroffnung in den WHARTONSChen Ausfiihrungs
gang aufgefangen werden. 

Der Submaxillarisspeichel hat nicht immer dieselbe Zusammensetzung oder 
Beschaffenheit, was, wie Versuche an Tieren gezeigt haben, wesentlich von den 
Verhiiltnissen, unter welchen die Sekretion stattfindet, abhangiL ,st. Die Ab
sonderung ist namlich teils - durch in der Chorda tympani verlaufende Fazialis
fasern - von dem zerebralen, teils - durch in die DrUse mit den GefaBen hinein
tretenden Fasern - von dem sympathischen Nervensysteme abhii.ngig. In 
i.Jbereinstirnmung hiermit unterscheidet man auch zwei verschiedene Arten von 
Submaxillarissekret, namlich Chorda- und Sympathikusspeichel. Hierzu 
kommt noch eine dritte Art von Speichel, der sog. paralytische Speichel, 
welcher nach Vergiftung mit Kurare oder nach Durchschneidung der DrUsen
.nerven abgesondert wird. 

Der Unterschied zwischen Chorda- und Sympathikusspeichel (beirn Hunde) 
bezieht sich hauptsachlich auf die quantitative Zusammensetzung und er be
steht darin, daB der weniger reichlich abgesonderte Sympathikusspeichel mehr 
dickflussig, zahe und reich an festen Stoffen, besonders Muzin, als der reich
lich abgesonderte Chordaspeichel ist. Nach ECKHARD 1 hat der Chordaspeichel 
des Rundes ein spez. 'Gewicht von 1,0039-1,0056 und einen Gehalt von 12 bis 
14%0 festen Stoffen. Der Sympathikusspeichel dagegen hat ein spez. Gewicht 
von 1,0075-1,018 mit 16-28%0 festen Stoffen. Der Gefrierpunkt des durch 
elektrische Reizung erhalten~n Chordaspeichels beirn Runde wechselt nach 
NOLF2 bei einem Gehalte von 3,3-6,5%0 Salzen und 4,1-11,50/00 organischen 
Stoffen zwischen.::1 = 0,193 0 und 0,3960, und der osmotische Druck ist durch
schnittlich ein wenig hoher als die Halfte des osmotischen Druckes des Blut
serums. Der spontan abgesonderte Submaxillarisspeichel ist gewohnlich etwas 
verdunnter. Bei Anderung von dem osmotischen Drucke des Blutes durch Zu
gabe von Chlornatriumlosungen wird auch nachJAPPELLI der osmotische Druck 
des Speichels in derselben Richtung geandert3. Nach DEMooR ist LOCKES Losung 
mit etwas Hundeserum eine geeignete Durchspulungsflussigkeit, um die Sub
maxillaris des Hundes in normaler Tatigkeit zu erhalten, wahrend Rinderserum
zusatz dazu ungeeignet ist'. Die Gase des Chordaspeichels sind von PFLUGER6 

untersucht worden. Er fand 0,5-0,8% Sauerstoff, 0,9-1,0% Stickstoff und 
64,73-85,13% Kohlensaure bei 00 und 760 m. m. Die Hauptmasse der Kohlen
saure ist fest chemisch gebunden. 

Beirn Menschen hat man bisher die zwei obengenannten Arten des Snb
maxillarissekretes nicht gesondert studieren konnen. Die Absonderung wird 
bei ibm durch psychische Vorstellungen, durch Kaubewegungen und durch 
Reizung der Mundschleimhaut, besonders mit sauer schmeckenden Stoffen, 
hervorgerufen. Der Submaxillarisspeichel des Menschen ist gewohnlich klar, 
ziemlich dunnflussig, ein wenig fadenziehend und leicht schaumend. Die Re
aktion ist gegen Lackmus alkalisch. Das spez. Gewicht ist 1,002-1,003 und 
der Gehalt an festen Stoffen 3,6-4,5%0 6 • Als organische Bestandteile hat man 
Muzin, Spuren von Eiweill und diastatischem Enzym, welch letzteres bei mehreren 
Tieren fehlt, gefunden. Die anorganischen Stoffe sind Alkalichloride, Natrium
und Magnesiumphosphat nebst Bikarbonaten von Alkalien und Kalzium. Auch 
Rhodankalium kommt in diesem Speichel vor. 

I Zit. nach KfumE, Lehrb. d. physiol. Chern. S. 7. 2 VgI. MALYS Jahresber.31, 494. 
3 Zeitschr. f. BioI. 48 u. iii. "Arch. intern. de Physiol. 10, 377 (1911). 6 PFLUGERS. Arch. 1. 
e VgI. MALy, Chemie der Verdauungssafte und der Verdauung in L. HERMANNS Handb. 
Ii, T. 2, S. 18. In diesem AxtikeI findet man auch die einschlagige Literatur. ' .. , , 

23* 
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Der Sublingualisspeichel. Die Absonderung dieses Speichels steht ebenfalls 
,unter dem Einflusse des zerebralen und des sympathischen Nervensystemes. 
Der nur in sparlicher Menge abgesonderte Chordaspeichel enthalt zahlreiche 
sog. Speichelkorperchen, ist aber sonst durchsichtig und sehr zahe. Er reagiert 
alka1isch und hat nach REIDENHAINI 27,5%0 feste Bestandteile (beim Runde). 

Das Sublingualissekret des Menschen ist klar, schleimahnlich, starker alka
lisch als der Submaxillarisspeichel. Es enthalt Muzin, diastatisches Enzym ·und 
.Rhodanalkali. 

Der Mundschleim kann nur von Tieren nach dem von BIDDER und SCHMIDT 
angewendeten Verfahren (Unterbindung der Ausfuhrungsgange samtlicher 
groBen Speicheldriisen und Absperrung ihres Sekretes von der Mundhohle) rein 
gewonnen werden. Die Menge der unter diesen Verhaltnissen abgesonderten 
Flussigkeit ist (beim Runde) so auBerst gering, daB die genannten Forscher im 
Laufe von einer Stunde nicht mehr als etwa 2 g Mundschleim erhalten konnten. 
Der Mundschleim ist eine dicke, fadenziehende, sehr zahe, muzinhaltige Flussig
keit, welche reich an Formelementen, vor allem Plattenepithelzellen, Schleim
zellen und Speichelkorperchen ist. Die Menge der festen Stoffe in dem Mund
schleime des Rundes betragt nach BIDDER und SCHMIDT! 9,98 0/ 00, 

Der Parotisspeichel. Auch die Absonderung dieses Sekrets wild teils von 
dem zerebralen Nervensysteme (N. glossopharyngeus) und teils von dem sym
.pathischen vermittelt. Die Absonderung kann durch psychische Einflusse und 
durch Reizung der DrUsennerven, sei es direkt (bei Tieren) oder re£lektorisch 
durch chemische oder mechanische Reizung der Mundschleimhaut, hervorgerufen 
werden. Unter den chemischen Reizmitteln nehmen die Sauren den ersten Rang 
ein. Das Kauen ubt auch einen starken EinfluB auf die Absonderung des Parotis
sekretes aus, was besonders deutlich bei einigen Pflanzenfressern zu sehen ist. 

Parotisspeichel vom Menschen kann durch Einfiihren einer Kaniile in den 
Ductus Stenonianus leicht aufgesammelt werden. Dieser Speichel ist dunn
£lussig, schwacher alkalisch als der Submaxillarisspeichel (die ersten Tropfen 
sind bisweilen. neutral oder sauer), ohne besonderen Geruch oder Geschmack. 
Er enthalt ein wenig EiweiB, aber - was aus dem Baue der DrUse zu erwarten 
ist - kein Muzin. Er enthalt auch ein diastatisches Enzym, welches dagegen 
bei mehreren Tieren fehlt. Der Gehalt an festen Stoffen schwankt zwischen 5 
und 16%0' Das spez. Gewicht ist 1,003-1,012. iRhodanalkali scheint, wenn 
auch nicht konstant, vorzukommen. lm menschlichen Parotisspeichel fand 
KULZ 3 in Maximo 1,46% Sauerstoff, 3,8% Stickstoff und im ganzen 66,7% 
Kohlensaure. Die Menge der fest gebundenen Kohlensaure war 62 %. 

Die Menge und Zusammensetzung des Speichels sowohl von den Muzin
wie von den EiweiBdriisen zeigen bei den verschiedenen Tiergattungen Unter
schiede, auf die hier nicht naher eingegangen werden kann. Nach PAWLOW 4 

und seinen Schiilern soll beim Runde sowohl Menge wie Beschaffenheit des 
Speichels der verschiedenen DrUsen und des gemischten Speichels in hohem 
Grade abhangig von der psychischen Erregung aber auch von der Art der in 
die Mundhohle eingefiihrten Stoffe sein, und es findet nach ihnen eine Adaptation 
der DrUsen fur verschiedene mechanische und chemische Reize statt. 

Indessen bestreitet POPIELSKI die Existenz einer derartigen Anpassung 
foeHn Runde) an die Art des Reizmittels und die Art der Nahrung. FUr den 

1 Studien d. physioi. Instituts zu Breslau, Heft 4. 8 Die Verdauungssiifte und der Stoff
w~~el. Mitau u. Leipzig 1852, S. 5. 3 Zeitschr. f. BioI. 23. 'Arch. intemat. de Physiol. 
1:. 1.9,'04. VgI. auch P .. Boos, MALYI! Jahresb. 38, 390 und NEILSON und TERRY, Amer. Journ. 
qi: P:hyBi~I. 15, sowie die geg~n die Angaben der letzteren gerichtete Arbeit von MENDEL 
und UNDERHILL, Journ.of bIOI. Chem. 3. . 
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Menschen hat man auch eine Anpassung der Speichelsekretion an das Bediirfnis 
angenommen, die Angaben hiember sind jedochnicht einstimmig1 . Vgl. auch 
Kapitel 1 (S. 41ff.). 

Der gemiscbte Mundspeicbel ist beim Menschen eine farblose, schwach 
opalisierende, ein wenig fadenziehende, leicht schaumendeFliissigkeit ohne beson. 
deren Geruch oder Geschmack. Er ist von Epithelzellen, Schleim- und Speichel
korperchen, oft auch von Residuen der Nahrung getriibt. Wie der Submaxillaris
und der Parotisspeichel iiberzieht er sich an der Luft mit einer aus Kalzium
karbonat mit ein wenig organischer Substanz bestehenden Haut oder wird 
allmahlich etwas tmbe. Die Reaktion ist regeImaBig alkalisch gegen Lackmus. 
Die Starke der Alkaleszenz schwankt indessen so bedeutend, nicht nur bei ver
schiedenen Individuen, sondern auch bei demselben Individuum zu verschie
denen Tageszeiten, daB die Angaben iiber die mittlere Alkaleszenz wenig be
lehrend sind. Nach CmTTENDEN und ELY entspricht sie einer Losung von 0,8%0 
N~C03' nach COHN einer von 0,2%0. Nach FOA ist die wirkliche Alkalitat (OH
Ionen-Konzentration) stets bedeutend geringer als die titrimetrisch gefundene, 
und die elektrometrisch bestimmte Reaktion ist sehr annahernd neutral. Die 
Reaktion kann auch sauer sein, was nach STICKER einige Zeit nach den Mahl
zeiten der Fall sein solI, eine Angabe, die jedoch wenigstens llicht fiir aIle Indi
viduen zutrifft. Das spez. Gewicht schwankt zwischen 1,002 und 1,008 und die 
Menge der festen Stoffe zwischen 5-10%0. Nach CoHN 2 isM als Mittel = 0,20 0 
und der Gehalt an NaCI als Mittel 1,6%0. Die festen Stoffe bestehen, abgesehen 
von den schon genannten Formbestandteilen, aus EiweiB, Muzin,.Oxydasen3 , 

Ptyalin und Maltase sowie einem dipeptid- und tripeptid-spaltendem Enzym' 
und Mineralstoffen. Auch Harnstoff sowie Aminosauren, Kreatinin und 
Harnsaure sollen normale Bestandteile des Speichels sein (J. L. MORRIS und 
Mitarbeiter)5. Die Mineralstoffe sind Chloralkalien, Bikarbonate von Alkalien 
und Kalzium, Phosphate, Spuren von Sulfaten, Nitriten, Ammoniak und Rhodan
alkali, dessen Menge nach MUNK und anderen rund 0,1 %0 betragt. Bei Nicht
rauchern hat man kleinere Mengen 0,04-0,030/00 gefunden (SCHNEIDER, KRUGER), 
wahrend bei Gewohnheitsrauchern die Rhodanmenge bis auf 0,2 0/ 00 steigen 
kann (FLECKSEDER) '. 

Der Nachweis des RhodanalkaJis, welches, wenn auch nicht ganz konstant, in 
dem Speichel des Menschen und einiger Tiere vorkommt, kann leicht in der Weise 
gefUhrt werden, daB der Speichel mit Salzsaure angesauert und dann mit einer sehr 
verdunnten wsung von Eisenchlorid versetzt wird. Der Kontrolle halber mull dabei 
jedoch, bei Gegenwart von sehr kleinen Mengen, eine andere Probe mit derselben 
Menge angesauerten Wassers und Eisenchlorid damit verglichen werden. Andere 
Methoden sind von GSCHEIDLEN, SOLERA und GANASSINI angegeben worden. Die 
quantitative Bestimmung kann man nach der Methode von J. MUNK 7 auafUhren. 

1 POPIELSKI, PFLUGERS Arch. 127, 443 (1909). VgI. ZEBROWSKI, PFLUGERS Arch. 110; 
C. H. NEILSON mit D. H. LEWIS, Journ. of bioI. Chern. 4, mit M. H. SCHEELE ebenda 0; 
CARLSON und CHITTENDEN, Amer. Journ. of PhysioI. 28. 2 CWTTENDEN und ELY, Ber. d. 
deutsch. chern. Gesellsch. 18, ref. S. 974; CHrrTENDEN und RICHARDS, Amer. Journ. of 
PhysioI. 1, 1898; FOA, Compt. rend. soc. bioI. 98; STICKER, Zit. nach Zentralbl. f. Physiol. 3, 
237; COHN, Deutsche med. Wochenschr. 1900. a BOGDANOW-BERESOWSKI, Zit. nach Bioch. 
ZentralbI. 2, 653; HERLITZKA, Zit. nach MALYS Jahresb. 40, 356; SPANJER-HERFORD, 
VmCHows Arch. 205, 1911. 'WARFIELD, JOHN HOPKINS Hosp. Bull. 22, 150 (1911); 
KOELKE, Zeitschr. f. physioI. Chern. 78, 27 (1911). & Journ. of bioI. Chern. 08, 31 (1923); 
59, 26 (1924). 6 MUNR, VIRCHOWS Arch. 89; SCHNEIDER, Amer. Journ. of Physioi. 0; 
KRUGER, Zeitschr. f. BioI. 37; FLECKSEDER, Zentralbl. f. inn. Med. 1905. Beziiglich 
Schwankungen in dem Gehalte des Speichels an verschiedenen Bestandteilen, auch Rhodan, 
vgl. man FLECKSEDER I. c. und TEZNER, Arch. intern. de PhysioI. 2. 7 GSCHEJDLEN, 
MALyS Jahresb. 4; SOI.ERA, vgI. ebenda 7 u. 8; MUHK I. c.; GANASSINI, Bioch. Zentral
bl. 2, 361. 
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Ptyalin oder Speicheldiastase nennt man das amylolytische Enzym des 
Speichels. Dieses Enzym findet sich in dem Speichel des Menschen 1, abernicht 
in dem aller Tiere, insbesondere nicht bei den typischen Karnivoren. Es kommt 
nicht nur bei Erwachsenen, sondern auch bei neugeborenen Kindern vor. Den 
Angaben von ZWEIFEL entgegen, soil dies nach BERGER 2 nicht nur fUr die Parotis
druse, sondern auch fUr die Muzindriisen Geltung haben. 

Beim Pferde enthiilt der Speichel (Parotisspeichel) nach H. GOLDSCHMlDT 3, nicht fertiges 
Ptyalin, sondern das Zymogen desselben, wahrend bei anderen 'lieren u.nd beim Menschen 
das Ptyalin bei der Sekretion aus dem Zymogen entsteht. Beim Pferde wird das Zymogen 
beirn Kauen der Speisen in Ptyalin iibergefiihrt, und der AnstoB hierzu scheint von 
Bakterien auszugehen. Durch Ausfiillung mit Alkohol geht das Zymogen ebenfalls in 
Ptyalin iiber. 

Das Ptyalin ist bisher nicht in reinem Zustande isoliert worden. Am reinsten 
erhiilt man es nach der Methode von COHN HElM 4, welche darin besteht, daB man 
es erst Init Kalziumtriphosphat mechanisch niederreiBt, dann den Niederschlag mit 
Wasser auswascht, wobei das Ptyalin vom Wasser gelOst wird, und endlich Init Alkohol 
fiillt. Zum Studium oder zur Demonstration der Wirkuugen desselben kann man 
einen Wasser- oder Glyzerinauszug der Speicheldriisen oder einfacher den Speichel 
selbst benutzen. 

Das Ptyalin ist wie andere Enzyme durch seine Wirkung charakterisiert. 
Diese besteht darin, daB es Starke in Dextrine und Zucker iiberfiihrt. Dber 
den hierbei stattfindenden Vorgang herrscht dieselbe Unklarheit wie iiber die 
Zuckerbildung aus Starke iiberhaupt (vgl. oben S. 175ff.); die Natur des hierbei 
entstehenden Zuckers ist dagegen sicher bekannt. MUSCULUS und v. MERIN'G 
zeigten, daB der bei der Einwirkung von Speichel, Pankreasferment und Malt
diastase auf Starke und Glykogen gebildete Zucker zum allergroBten Teil aus 
Maltose besteht. Dann haben E. KULZ und J. VOGEL 6 den Beweis geliefert, 
daB bei der Saccharifikation der Starke und des Glykogens Isomaltose, Maltose 
und etwas Glukose in je nach der Fermentmenge und der Versuchsdauer etwas 
wechselnden Mengen entstehen. Die Glukosebildung riihrt indessen nur von 
einer Invertierung der Maltose durch die Maltase her (TEBB, ROHMANN und 
HAMBURGER) 6. 

Dber die Wirkung des Ptyalins bei verschiedener Reaktion liegen zahl
reiche Untersuchungen vor. 

Beziiglich der normalen Reaktion des Mundspeichels hat CARL SCHWARZ 
folgende PH-Werte gefunden 7 : Mensch 6,63, Schwein 7,32, Hund 7,56, Pferd 
7,56, Rind 8,10. Vergl. indessen das S. 357 iiber diese Frage gesagte. 

Alkalisch reagierender Speichel wirkt kraftig, aber nicht so kraftig wie 
neutralisierter. Noch kraftiger kann der Speichel unter Umstiinden bei 
auBerst schwach saurer Reaktion wirken. Doch liiBt sich keine bestimmte 
Konzentration der Wasserstoffionen fiir die optimale Wirkung angeben, weil 
besonders bei diesem Enzym und anderen animalen Diastasen etwa an
wesende SaIze von groBer Bedeutung sind, was besonders aus" Untersuchungen 
von RINGER und H. V. TRIGT 8 sowie von MICHAELIS und H. PECHSTEIN 9 her
vorgeht. SaIzfreie Ptyalinlosu~gen sind nach den letztgenannten Forschern 
wirkungslos. Bereits geringe Mengen NaCl aktivieren das Enzym; dasselbe 

1 tTber Schwankungen in dem Ptyalingehalte des menschlichen Speichels vgI. man 
HOFBAUER, ZentralbI. f. Physiol. 10 und CmTTENDEN und RICHARDS 1. c.; SCHULE, MALYS 
s Jahresb. 29; TETZNER I. c. 2 ZWEIFEL. Untersuchungen iiber den Verdauungsapparat der 
Neugeborenen, Berlin 1874; BERGER, vgI. MALYS Jahresb. 30, 399. 3 Zeitschr. f. physio1. 
Chem.10. 4 VmCHows Arch. 28. 5 MUSCULUS und v. MERING, Zeitschr. f. physiol. Chern. 2; 
KtiLz und VOGEL, Zeitschr. f. BioI. 31. 6 TEB:B, Journ. of Physiol. 1/); ROHMANN, Ber. 
d. deutsch. chem. Gesellsch. 27; HAMBURGER, PFLUGERS Arch. 60. 7 PFLUGERS Arch. 202; 
475 (1924).8 Zeitschr. f. physiol. Chern. 82, 484 (1912). 9 Bioch. Zeitschr. 59, 77 
(1913). 
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geschieht auch unter dem Einflusse anderer SaIze, obwohl verschiedene SaIze 
ungleich wirksam sind. Das aktivierende Vermogen nimmt in folgender Reihen
folge ab: 

1. Chlorid, Bromid, 
2. Jodid, Nitrat, 
3. Sulfat, Azetat, Phosphat .. 

Fiir die giinstigste Reaktion erga ben sich folgende Werte von PH: 
Nitrat . . . . . . . . . 6,9, 
Chlorid, Bromid .............. 6,7,· 
Sulfat, Azetat, Phosphat .......... 6,1-6,2. 

In allen Fallen war also die optirnale Reaktion eben sauer und die Ziffer 
6,7 diirfte wohl am besten den Verhaltrussen irn natiirlichen Speichel entsprechen. 

Von besonderer physiologischer Bedeutung ist in dieserHinsicht die Salz-, 
saure, welche schon in sehr geringer Menge, 0,03%0' die Zuckerbildung ver
hindern kann. Die SaIzsaure hat iibrigens nicht nur die Fahigkeit, die Zucker
bildung zu verhindern, sondern sie zerstort auch das Enzym ganzlich, was mit 
Riicksicht auf die physiologische Bedeutung des Speichels von Wichtigkeit 
ist. Beziiglich der Wirkung des Speichels ist es ferner von Interesse, daB die 
gekochte Starke (der Kleister) rasch, die ungekochte dagegen nur langsam ver
zuckert wird. Verschiedene Arten von ungekochter Starke werden iibrigens 
ungleich rasch umgesetzt. 

Urn die Wirkung des Speichels oder des Ptyalins auf Starke zu zeigen, kann 
man die drei gewohnlichen Zuckerproben, die MOOREsche, die TROMMERSche oder 
die Wismutprobe benutzen (vgl. Kapitel 3). Dabei ist es jedoch der Kontrolle halber 
notwendig, den Kleister und den Speichel zuerst auf die Abwesenheit von Zucker 
zu prmen. Man kann auch durch PrUfung mit Jod die stufenweise Umwandlung 
der Starke in Amidulin, Erythrodextrin und Achroodextrin verfolgen. 

Die Maltase kommt in dem Speichel in nur geringer Menge vor. Sie fiihrt 
die Maltose in Glukose iiber. Nach STICKERl hat der Speichel auch die Fahig
keit, aus dem schwefelhaltigen Ole von Rettich, Radieschen, Zwiebel und einigen 
anderen Kiichengewachsen Schwefelwasserstoff abzuspalten. 

Die quantitative Zusammensetzung des gemischten Speichels muB 
natiirlich aus mehreren Grunden, nicht nur infolge individueller Verschieden
heiten, sondern auch infolge einer bei verschiedenen Gelegenheiten ungleichen 
Beteiligung der verschiedenen Driisen an der Sekretion nicht unbedeutend wechseln 
konnen. Als Beispiele von der Zusammensetzung des menschlichen Speichels 
werden hier einige Analysen angefiihrt. Die Zahlen beziehen sich auf 1000 Teile. 
(Siehe Tabelle S. 360.) 

Die Menge des wahrend 24 Stunden vom Menschen abgesonderten Speichels 
laBt sich nicht genau bestirnmen, ist aber von BIDDER und SCHMIDT zu 1400 
bis 1500 g berechnet worden. Am lebhaftesten ist die Absonderung wahrend 
der Mahlzeit. Nach den Berechnungen und Bestimmungen von TUCZEK 2 soli 
beirn Menschen 1 g DrUse wahrend des Kauens etwa 13 g Sekret im Laufe von 
einer Stunde liefern konnen. Diese Zahl stimmt mit den bei Tieren pro 1 g DrUse 
gefundenen Mittelzahlen, 14,2 g beirn Pferde und 8 g bei Rindern, ziemlich ge
nau iiberein. Die Menge des Sekretes pro eine Stunde kann also 8-14mal groBer 
als die ganze Driisenmasse sein, und es gibt wohl auch, soweit bisher bekannt, 
im ganzen Korper kaum eine DrUse - die Nieren nichtausgenommen -, deren 
absondernde Fahigkeit unter physiologischen Verhiiltnissen diejenige der Speichel
drusen iibertrifft. Da aber die Speichelsekretion unter verschiedenen Verhalt
russen eine sehr verschiedene ist, hat man keine sicheren Angaben iiberdie GroBe 

1 Munch. med. Wochenschr. 43. 2 BIDDER und SCHMIDT I. c., S. 13; TUCZEK, Zeit
Bchr. f. BioI. 12. 
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! o~ I ~~ ~ 

~ ~~ ~I'I ~ N j~ ~~ e~ ~ ~ Iii! 
Iii! er-C ~ Iii! 

1='1 ~ ~§ ~ ~I"! 

Wasser. . 992,9 995,16 994,1 988,3 994,7 994,2 
Feste Stoffe . 7,1 4,84 5,9 11,17 5,3 3,5-8,4 5,8 

in filtriertem 

Schleim und EpitheJ • • 
Speichel 

1,4 1,62 2,13 2,2 
LOsliche organ. Substanz 3,8 1,34 1,42 3,27 1,4 

(Ptyalin iiJterer Forscher) 
Rhodanalkali • • • • . • • 0,06 0,10 0,064-0,09 0,04 
Salze . . .. . . 1,9 1,82 2,19 1,30 2,2 

1000 Teile Asche von menschlichem Speichel enthielten in den Analysen von HAMMER
BACHER 457,2 Ka.li, 95,9 Natron, 50,11 Eisenoxyd, 1,55 Magnesiumoxyd, 63,8 Schwefelsii.ure 
(SOs), 188,48 Phosphorsiure (Pa05) und 183,52 Chlor. 

derselben. Eine auBerordentlich reichliche Speichelabsonderung ruft das Pilo
karpin hervor, wahrend das Atropin dagegen die Absonderung aufhebt. 

DaB die Speichelabsonderung, selbst wenn man von solchen Stoffen wie 
Ptyalin, Muzin u. dgl. absieht, kein einfacher FiltrationsprozeB ist, geht aus 
vielen Verhii.ltnissen, unter denen die folgenden als Beispiele zu nennen sind, 
hervor. Die Speicheldriisen haben eine spezifische Fahigkeit, gewisse Substanzen, 
wie z. B. Kaliumsalze (SALKOWSKI)2, Jod- und Bromverbindungen, dagegen 
nicht andere, wie z. B. Eisenverbindungen und Glukose, zu eliminieren. Der 
Speichel wird ferner, wenn die Absonderung durch allmahlich gesteigerte Reizung 
rascher und in groBerer Menge geschieht, reicher an festen Stoffen alB bei mehr 
langsamer und weniger ausgiebiger Sekretion (HEIDEN"HAIN), und endlich steigt 
auch mit wachsender Absonderungsgeschwindigkeit der Salzgehalt bis zu einem 
gewissen Grade an (HEIDENHAIN, WERTHER, LANGLEY und FLETCHER, NOVI)3. 

Wie die Absonderungsvorgange im allgemeinen, so ist also auch die Ab
sonderung des Speichels an besonderen, in den Zellen verlaufenden Prozessen ge
bunden. Die Art dieser in den Zellen bei der Absonderung verlaufenden chemi
Behan Vorgange ist noch unbekannt. 

Die physiologische Bedeutung des Speichels. Durch seinen Reich
tum an Wasser ermoglicht der Speichel nicht nur die Einwirkung gewisser Stoffe 
auf die Geschmacksorgane, sondern er wird auch ein wahres Ltisungsmittel fUr 
einen Teil der Nahrungsstoffe. Die Bedeutung des Speichels fiir das Kauen 
ist basonders bei Pflanzenfressern auffallend, und ebenso unzweifelhaft steht 
es fest, daB der Speichel das Schlucken wesentlich erleichtert. In dieser Hinsicht 
ist namentlich der muiinhaltige Speichel von Bedeutung, und die PAWLowsche 
Schule behauptet, daB auch in diaser Hinsicht die Sekretion dem Bediirfnisse 
sich anpaBt. Der Speichel ist ferner auch dadurch von Bedeutung, daB er zum 
Ausspiilen der Mundhohle dient und dadurch zu einem Schutzmittel des Korpers 
gegen schii.d1iche oder korperfremde, in die Mundhohle hineingelangte Stoffe 
wird. Die Fii.higkeit, Starke in Zucker umzuwandeln, kommt nicht dem Speichel 
aller Tiere zu und sie hat bei verschiedenen Tieren eine ungleiche Intensitat. 

1 Zeit8chr. f. physiol. Chem. i. Die iibrigen Angaben 8ind zitiert na.ch MALY, Chem. 
der Verdauungssifte in HEBHAliN8 Handb. d. Physiol. i, T.2, S. 14. II VIRCHOW8 Arch. i3. 
a HBIDBNHAIN, PFLUGERB Arch. 17; WERTHER ebenda 38; LANGLEY und FLETCHER, Proc. 
Roy. Soc. 4i, und besonders Philos. trans. Roy. Soc. London 180; NovI, Arch. f. (Ana.t. u.) 
Physiol. 1888. 
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Beim Menschen, dessen Speichel krii.ftig verzuckernd wirkt, 'kann eine Zucker
bildung aus (gekochter) Starke unzweifelhaft schon in der Mundhohle statt
finden. Inwieweit aber diese Wirkung, wenn der Bissen in den Magen gelangt 
ist, fortwahrend zur Geltung kommen kann, hangt von der Geschwindigkeit, 
mit welcher der saure Magensaft in die verschluckten Speisen hineindringt und 
mit denselben sich vermischt, wie auch von dem Mengenverhaltnisse des Magen
saftes und der Speisen in dem Magen abo Die reichlichen Mengen Wasser, die 
man mit dem Speichel verschluckt, mussen wieder resorbiert werden und in das 
Blut ubergehen und sie mussen also in dem Korper einen intermediaren Kreis
lauf durchmachen. In dem Speichel besitzt also der tierische Organismus ein 
kraftiges Mittel, wahrend der Verdauung einen vom Darmkanal zum Blute gehen
den, die gelOsten oder fein verteilten Stoffe mitfiihrenden Flussigkeitsstrom 
zu unterhalten. Die Beziehungen des Speichels oder der Speicheldriisen zu der 
Absonderung des Magensaftes sollen in dem nachsten Abschnitte, erwahnt 
werden. 

SpelehelkoDkremeDte. Der sog. Zahnstein ist gelb, grau, gelbgrau, braun oder schwarz 
und hat eine geschichtete Struktur. Er kann mehr als 20%0 organische Substa.nz, darunter 
Muzin, Epithel und Leptothrixketten enthalten. Die Hauptmasse der anorganischen Be
standteile besteht aus Kalziumkarbonat oder Phosphat. Die Speichelsteine, deren GroBe 
sehr von der GroBe kleiner Kornchen bis zu derjenigen einer Erbse oder noch mehr (man 
hat einen Speichelstein von 18,6 g Gewicht gefunden) wechseln kann, enthalten ebenfalls 
eine wechselnde Menge, 50-380%0' organische Substanz, welche bei der Extraktion der 
Steine mit Salzsaure zuriickbleibt. 

II. Die Driisen der Magenschleimhant nnd der Magensaft. 
Seit alters her unterscheidet man zwei verschiedene Arlen von DrUsen in 

der Magenschleimhaut. Die einen, welche in groBter Verbreitung vorkommen 
und besonders im Fundus die bedeutendste GroBe haben, nennt man Fundus
drusen, auch Labdrusen oder Pepsindrusen. Die anderen, welche in der 
Pylorusgegend vorkommen, werden Pylorusdrusen genannt. Die Verteilung 
dieser zwei Formen von DrUsen in der Magenschleimhaut ist jedoch bei ver
schiedenen Tieren eine wesentlich verschiedene. Die Magenschleimhaut ist sonst 
in ihrer ganzen Ausdehnung mit einem einschichtigen Epithel bekleidet, welches, 
wie man annimmt, durch eine schleimige Metamorphose des Protoplasmas den 
Magenschleim produziert. Die Fundusdrusen enthalten zwei Arlen von Zellen: 
adelomorphe oder Hauptzellen und delomorphe oder Belegzellen. 
Diese zwei Arlen von Zellen bestehen aus einem eiweiBreichen Protoplasma; 
ihr Verhalten zu Farbstoffen scheint aber darauf hinzudeuten, daB die EiweiB
stQffe beider nicht identisch sind. Als spezifische Bestandteile enthalten die 
Fundusdriisen mehrere Enzyme oder deren Zymogene. Die Pylorusdrusen 
enthalten Zellen, welche im allgemeinen als den oben genannten Hauptzellen 
der Fundusdriisen nahe verwandt betrachtet werden. Diese DrUsen enthalten 
ebenfalls Enzyme. 

Der Magensaft_ Das Anlegen von einer Magenfistel wurde zum ersten Male 
1842 von BASSOW1 an einem Hunde ausgefuhrt. An einem Menschen fuhrte 
VERNEUIL im Jahre 1876 diese Operation mit glucklichem Erfolge aus. In neuerer 
Zeit hat namentlich PAWLOWI um die Vervollkommnung der Magenfisteloperation 
an Tieren und das Studium der Magensaftabsonderung sich sehr verdient 
gemacht. 

,----
1 BAssow, Zit. Mch MALY a. a. 0., S. 38; VEBNEUll.; vgl. CH. RICHET, Du Sue gestrique 

chez l'homme etc., Paris 1878, S. 158. I PAWLOW, Die Arbeit der Verdauungsdriisen, Wies
baden 1898, wo die Arbeiten seiner Schwer auch besprochen sind. VgI. ferner: Ergebn. 
d. PhysioI. 1, Abt. I. 
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Die allermeisten Untersuchungen nicht nur iiber die Magenverdauung, 
sondern iiber die Verdauung iiberhaupt basieren auf Untersuchungen in erster 
Linie an Runden und dann auch an Menschen, und aus dem Grunde bezieht 
sich auch, wo nicht anders besonders angegeben wird, die in diesem Kapitel 
gegebene Darstellung der Verdauungslehre auf die Verhaltnisse bei Runden 
und Menschen. 

Die Absonderung des Magensaftes ist nicht kontinuierlich. Sie kommt 
durch psychische Einfliisse wie auch durch Einwirkung besonderer Stoffe auf 
die Schleimhaut des Magens oder des Darmes zustande. Die eingehendsten 
Untersuchungen iiber die Sekretion des Magensaftes (beim Runde) riihren von 
PAWLOW und seinen Schiilern her. 

Um einen reinen von Speichel und Speiseresten freien Magensa.ft zu gewinnen, haben 
sie auJ3er der Magenfistel auch eine Osophagusfistel angebracht, durch welche die verschluckte 
Nahrung, ohne in den Magen zu gelangen, zusammen mit dem Speichel herausiiillt, wodurch 
eine Scheinfiitterung moglich wird. In dieser Weise wird es moglich, den Einflul3 des psychi
schen Momentes einerseits und der direkten Einwirkung der Nahrung auf die Magenschleim
haut andererseits zu studieren. Nach einem urspriinglich von HEIDENlIA,IN angegebenen, 
spii.ter von PAWLOW und CmGIN verbesserten Verfahren ist es ihnen auch gelungen, durch 
partielle Resektion des Fundusteiles des Magens einen Blindsack, einen "kleinen Magen", 
~u erzeugen, in welchem die Sekretionsvorgii.nge studiert werden konnen, wahrend die Ver
dauung im iibrigen Magen im Gange ist. In dieser Weise war es ihnen moglich, die Einwirkung 
verschiedener Nahrung auf die Sekretion zu studieren. 

Die wesentlichsten Ergebnisse der Untersuchungen von PAWLOW und seinen 
Schiilern sind folgende: Mechanische Reizung der Schleimhaut ruft keine Se
kretion hervor. Ebensowenig vermogen mechanische Reize der Mundschleim
haut eine reflektorische Erregung der sekretorischen Nerven des Magens aus
zulosen. Es gibt zwei Momente, welche die Sekretion hervorrufen, nii.mlich 
das psychische Moment - das leidenschaftliche Verlangen nach Speisen und 
das Gefiihl der Befriedigung und Wonne bei ihrem Genusse, wie auch die, die 
Geruchs- und Geschmacksorgane angenehm beeinflussenden Reize - und das 
chemische Moment, die Einwirkung gewisser chemischen Substanzen auf die 
Magenschleimhaut. Das erste Moment soIl das wichtigere sein. Die unter seinem 
Einflusse auftretende, durch Vagusfasern vermittelte Sekretion tritt friiher 
ala die d\ll'ch chemische Reizmittel vermittelte auf, aber immer erst nach einer 
Pause von mindestens 41/2 Minuten. Diese Sekretion ist reichlicher aber weniger 
anhaltend als die "chemische"; sie liefert einen mehr sauren und kraftiger wirken
den Saft als diese. Als chemische Reizmittel, die von der Magenschleimhaut 
aus reflektorisch die Sekretion auslOsen, wirken Wasser (schwache Wirkung) 
und gewisse noch unbekannte Extraktivstoffe, die im Fleisch und Fleischextrakt, 
in nicht reinem Pepton und auch, wie es scheint, in der Milch enthalten sind. 
Zu den stark safttreibenden Mitteln gehort auch, wie lIERZEN' und RADZIKOWSKI 1 

u. a. fanden, der Alkohol. tJber die Wirkung von Chlornatrium und Alkali
karbonaten sind die Angaben etwas strittig. DaB die Alkalikarbonate die Ab
sonderung verlangsamen oder hemmen, hat man vielfach angegeben; nach neueren 
Arbeiten 2 scheint aber sowohl fUr die Karbonate wie fiir das Chlornatrium die 
Konzentration einen bestimmten EinfluB auszuiiben, so daB schwachere Kon
zentrationen indifferent oder hemmend, etwas starkere dagegen sekretions
befordernd wirken. Die Angaben differieren jedoch etwas. Bitterstofie, vor der 
Mahlzeit gegeben, konnen in kleinen Mengen die Absonderung vermehren, wahrend 
sie in groBerer Menge hemmend wirken (BORISSOW, STRASHESKO)3. Das Fett 
wirkt verzogernd auf das Auftreten der Sekretion und setzt sowohl die Menge 

1 PFLUGERS Arch. 84, 513. 2 Vgl. 11. ROZENBLAT, Bioch. ZE"itschr. 4; MAYEDA ebenda 
2; P. PmENOW, Bioch. Zentralbl. 6; LONNQUIST, MALYS Jahresb. 36. 3 BORISSOW, Arch. 
f. expo Pathol. u. Pharm. 61; STRASHESKO, vgl. Bioch. Zentralbl. 4, 148. 
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des Saftes wie den Enzymgehalt desselben herab. Durch die "psychische" Se
kretion konnen an sich nicht ala chemische Reizmittel wirkende Substanzen, 
wie, z. B. HiihnereiweiB, verdaut werden, um dann in zweiter Rand durch ihre 
Zersetzungsprodukte eine chemische Sekretion zu erzeugen. 

~e Sekretion im Magen kann auch vom Diinndarme aus beeinfluBt werden, 
1\llld in dieser Weise solI nach den Untersuchungen von PAWLOW und seinen 
Schiilern das Fett wirken. Das Fett wirkt reflektorisch, durch Einwirkung auf 
.die Duodenalschleimhaut, hemmend auf die Absonderung des Saftes und die 
Verdauung ein. Bei Runden solI durch Zugabe von Fett (01) zu einer starke
haltigen Nahrung die Absonderung des Magensaftes wahrend der ganzen Ver
dauungsperiode unterdriickt bleiben, und in gleicher Weise wirkt das Fett in 
Verbindung mit EiweiBnahrung, mit dem Unterschiede jedoch, daB die hem
:mende Wirkung des Fettes in diesem FaIle nur in den ersten Stunden der Ver
dauung zur Geltung komm:t. Nach PIONTKOWSKI l sollen die O1seifen im Gegen
.satz zu dem Neutralfett stark safttreibende Eigenschaften besitzen, und dies 
jst nach ihm der Grund, warum etwa 5-6 Stunden nach der Mahlzeit, bei Fett
nahrung, die Saftsekretion sich einstellt, denn gerade in dieser Zeit solI es zur 
Seifenbildung kommen. Nach FROUIN rufen die Speisen vom Darme aus eine 
Magensaftabsonderung hervor, welche noch fortdauert, nachdem die Wirkung 
des psychischen Reizes schon aufgehOrt hat. Zu ahnlichen Resultaten gelangte 
auch LECONTE 2, welcher iibrigens der chemischen Sekretion, der psychischen 
gegeniiber, eine weniger untergeordnete Bedeutung zuerkennt als PA WLOW ge
tan hat. 

Von nicht geringem Interesse ist das Verhalten der verschiedenen Teile 
des Magens bei der Sekretion. In dieser Hinsicht haben die Arbeiten von PA WLOW 
und seinen Schiilern gelehrt, daB das Fleisch und seine Extraktivstoffe ebenso 
me die Verdauungsprodukte und die Milch hauptsachlich, wenn nicht ausschlieB
lich, von der pylorischen Abteilung des Magens aus wirken, wahrend sie von 
dem Fundusteile aus unwirksam sind. Der Alkohol solI jedoch auch von dem 
Fundusteile aus wirken. Ahnliche Beobachtungen haben spater W. SAWITSCH 
und G. ZELLONY gemacht. POPIELSKA fand, daB Fleischextrakt auf die Magen
.saftsekretion erregend wirkt, auch wenn dasselbe subkutan zugefiihrt wird3 • 

In naher Beziehung zu dem nun Gesagten steht die Beobachtung von EDKINS 4, 

derzufolge in dem Pylorusteile des Magens eine Substanz, ein, "Prosekretin", 
-enthalten sein solI, welches durch Saure und einige andere Stoffe, in ein "Sekretin", 
d. h. in eine Substanz umgewandelt wird, welche, in das BlutgefaBsystem hinein
gelangt, eine Sekretion vom Magensaft hervorruft. 

'Ober die Magensaftabsonderung beim Menschen' liegen nur wenige sichere 
Angaben vor. Den alteren Angaben gemaB konnen bei ihm die Reizmittel von 
mechanischer, thermiseher und chemischer Art sein. Zu den chemischen Reiz
:mitteln rechnet man Alkohol und Ather, welche jedoch in zu groBer Konzen
tration keine physiologische Sekretion, sondern die Transsudation einer neutralen 
-<>der schwach alkalischen Fliissigkeit hervorrufen. Es gehoren hierher ferner 
angeblich gewisse Sauren, auch Kohlensaure, Neutralsalze, Fleischextrakt, 
Gewiirze und andere Stoffe. Die Angaben hieriiber sind aber leider sehr unsicher 
und einander widersprechend. 

Von besonderem Interesse ist die ,Frage, in~eweit die von der PAWLOW
oohen Schule beobachteten Verhii,ltnisse auf den Menschen iibertragbar sind. 

1 Vgl. Bioch. ZentralbI. 3, 660. :& FRoUIN, Compt. rend. soc. bioI. 93; LECONTE, La 
Cellule 17. a SAWITSCH und ZELLONY, PFLUGERS Arch. 11)0, 128 (1913). POPIELSKA. ebenda 
3D, 366. " J. S. EDlUNS, Journ. of PhYsioI. 34. , 
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Man hat nunmehr recht viele Beobachtungen hieriiber gesammeltl und irn. groBen 
und ganzen stimmen sie mit den an Bunden gewonnenen Erfahrungen iiberein. 
So kann auch beirn. Menschen eine psychische Magensaftabsonderung zustande 
kommen, und man hat auch beobachtet, daB dieselbe durch Affekte zum Still
stand gebracht werden kann. Wie beirn. Bunde kommt auch beirn. Menschen 
nach einer Scheinfiitterung eine Sekretion zustande, und zwar nach einer Pause, 
deren Lange in einzelnen Fallen etwas verschieden gewesen ist, in einigen Fallen 
aber wie beirn. Bunde nach Fleischfiitterung etwa 5 Minuten betrug. Kauen 
von indifferenten Stoffen ist ohne eigentliche Einwirkung, wogegen auf die Ge
ruchs· oder Geschmacksorgane einwirkende Stoffe erregend wirken. UMBER 
hat auJ3erdem beobachtet, daJ3 nach Einfiihrung eines Nahrungsklysmas in das 
Rektum eine Sekretion von Magensaft reflektorisch angeregt werden kann. 

Sowohl aus den Beobachtungen von BORNBORG und UMBER wie auch aus 
den etwas alteren von SCHULE, TROLLER, RIEGEL und SCHEUER!! scheint es, 
als wiirde beirn. Menschen die psychische Sekretion hinter der durch Einfiihrung 
von Nahrung oder wohlschmeckenden Stoffen zustande kommenden stehen. 
DaB die Verarbeitung der Nahrung in der Mundhohle die Sekretion wesent
lich beeinfluBt, steht fest; wie aber diese Einwirkung zustande kommt, dariiber 
ist man nicht einig. Als das Wesentlichste betrachten einige die Wirkung des 
hierbei abgesonderten und verschluckten Speichels, andere das Kauen und wieder
um andere die chemische Einwirkung und die Erregung der Geschmacksorgane. 

Beziiglich der Einwirkung des Speichels fand J. C. BEMMETER, daB die 
Exstirpation der Speicheldriisen eine ausgesprochene Verringerung der Sekretion 
des Magensaftes bewirkt. Einfiihrung in den Magen von gekauteui, mit Bunde
speichel durchgetranktem Futter hatte keine besondere Wirkung auf die Saft
absonderung3 • Auf der anderen Seite hatte FRoum' beobachtet, daB beim 
Bunde Einfiihrung von Speichel in den groBen Magen auf die Absonderung in 
dem kleinen Magen (vgl. S. 362) giinstig wirkt und sowohl die Aziditat wie die, 
Verdauungsfahigkeit des Saftes vermehrt. Diese Wirkung riihrt nach FROUIN 
nicht von dem Alkali des Speicp~ls her; Histamin, subkutan injiziert, scheint 
die Magensaftsekretion sehr stark zu vermehren, was wohl zuerst von L. Po
PIELSKI beobachtet wurde und dann von verschiedenen Forschem bestatigt 
worden ist. Die Zunahme betrifft sowohl die Enzymmenge wie die Salzsaure5 • 

Die qualitative und quantitative Zusammensetzung des Magensaftes .. 
Der Magensaft, welcher beim Menschen nur sehr selten rein und frei von Residuen 
der Nahrung oder von Schleirn. und Speichel gewonnen werden kann, ist eine 
klare oder nur sehr wenig triibe, beirn. Menschen fast farblose Fliissigkeit von 
einem faden, sauerlichen Geschmack und stark saurer Reaktion. Als Form
elemente enthalt er Driisenzellen oder deren Keme und mehr oder weniger 
veranderte Zylinderepithelzellen. 

Die saure Reaktion des Magensaftes riihrt von freier Saure her, welche, 
wie die Untersuchungen von C. SCHMIDT, RICHET u. a. gelehrt haben, wenn 
der Magensaft rein und frei von Nahrungsmitteln ist, ausschlieBIich oder fast 
ausschIieBlich aus Salzsaure besteht. In dem reinen Magensafte von niichtemen 

1 HORNBORG, MALyS Ja.hresb. 38, 547; UMBER, Bed. klin. Wochenschr. 1905, Nr. 3; 
CADE und LATARJET, Compt. rend. soc. bioI. 07; H. KAZNELSON, PFLUGERS Arch. 118; 
H. BOGEN ebenda. 117; A. BICKEL, Deutsche mad. Wochenschr. 82 und MALYS Ja.hresb. 
86, 411. Siehe ferner MALysJa.hresb. 3D, 365 und 367, 40, 365; Bioch. ZentraIbI. 12, 799. 
VgI. auch R. J. MILLER und Mitarbeiter, Amer. Journ. of Physiol. 02, 1 (1920). 2 Die Literatur 
findet man bei UMBER I. C. 3 Bioch. Zeitschr. 11, 238 (1908). 'Compt. rend. soc. bioI. 82. 
Ii POPIELSKI, PFLUGERS Arch. 178, 214, 237 (1920); C. VAN EWEYK und M. TENNENBAUM, 
Bioch. Zeitschr. 125, 238, 246 (1921) ; W. KOSKOWSKI, Compt. Rend. 17 4, 247 (1922) ; P. CARNOT, 
W. KOSKOWSKI, E. LmERT, Compt. rend. BOC. bioI. 86, 575, 670 (1922); R. K. S. LIM, R. M. 
ALISTER, W. SCHLAPP, Quart. journ. expo physiol. 13, 361, 393 (1923). 
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Runden hat indessen CoNTEJEAN 1 regelmaBig Spuren von Milchsaure gefunden. 
Nach der Aufnahme von Nahrung, besonders nach einer kohlehydratreichen 
Mahlzeit, kann Milchsaure in reichlicherer Menge, bisweilen auch Essigsaure 
und Buttersaure, vorkommen. Bei neugeborenen Hunden ist die Saure im Magen 
nach GMELIN 2 Milchsaure. Der Gehalt des Magensaftes an freier Salzsaure ist 
nach PAWLOW und seinen Schiilem beim Hunde 5-6%0 und bei der Katze ala 
Mittel 5,20%0 HCI. Seitdem man aber nunmehr Gelegenheit gehabt hat, reinen 
Magensaft von Menschen zu untersuchen, hat man (UMBER, HORNBORG, BICKEL, 
SOMMERFELD)3 auch dessen Gehalt an Salzsaure gleich 4-5%0 gefunden. DaB 
wenigstens ein kleiner Teil der Salzsaure des Magensaftes nicht frei im gewohn
lichen Sinne, sondem an organische Substanzen gebunden ist, kann wohl nicht 
bezweifelt werden. Der auf physikalischem Wege gefundene Wert fUr die Saure
menge im Magensafte soll nach P. FRXNCKEL 4 fast identisch mit der titrimetrisch 
gefundenen Menge sein. Auch CARLSON und M. L. MEN'TEN haben mit unver
diinntem menschlichen Magensaft gute Ubereinstimmung zwischen titrimetri
schen Bestimmungen der Totalaziditat (Phenolphthalein ala Indikator) und Er
mittlung von CR mitKonzentrationselement (S. 55ff.) gefunden, und zwar stimmen 
die mit der "psychischen" Sekretion erhaltenen Werte mit den eben angefiihrten5 • 

Aziditatsbe'3timmungen, welche von MICHAELIS und DA VIDSOHN mit dem nach 
einem Probefriihstiick erhaltenen Mageninhalte ausgefiihrt wurden, ergaben 
viel niedrigere Werte, CR = 1,7 X 10-2, was einem Gehalte an HCl von 0,6%0 
entsprieht 8• Bei Sauglingen fand DAVIDSOHN noch niedrigere Werte, CR = 10-5 

oder 0,00036 HCl %0 7• 

R. ROSEMANN 8 , welcher den nach Scheinfiitterung abgesonderten Magen
saft des Hundes untersueht hat, fand als Mittel 4,22 0/00 feste Stoffe, darunter 
1,32%0 Mineralstoffe und rund 2,90%0 organische Substanz. Der Gehalt an 
Stlckstoff war in einem Falle 0,36, in einem anderen 0,540/00 und der Gehalt 
an HCl etwa 5,60/00• Die Asche bestand zum allergroBten Teil, 980 a. 9900/00, 
aus Chloralkalien. CARLSON' fand bei Analyse von unverdiinntem mensehliehen 
"psyehisehen" Magensaft folgende Mittelwerte: Sp. v = 1,008, feste Stoffe = 
5,560/00, darunter 1,260/00 Mineralstoffe und 4,31 %0 organisehe Substanz, N = 
0,65%0 9• Rhodanwasserstoff fand NENCKI im Magensaft des Hundes in einer 
Menge von 5 mg im Liter 10. 

Die Starke der Absonderung des Magensaftes kann unter versehiedenen 
Verhiiltnissen nieht unbedeutend weehseln. Die Angaben iiber die Menge des 
in einem bestimmten Zeitraume abgesonderten Saftes sind deshalb aueh un
sieher. R. ROSEMANN beobaehtete naeh Seheinfiitterung am Hunde eine Ab
sonderung von 917 eem im Laufe von 31/ 2 Stunden, also eine bedeutende Menge. 
CARLSON sehatzt den in 24 Stunden vom Mensehen abgesonderten Magensaft 
zu 1500 eem. KUDO fand in dem abgesonderten Saft um so mehr Pepsin, je ge
ringer die Saftmenge war 11. 

Die neben der freien Salzsaure physiologiseh wiehtigsten Bestandteile des 
Magensaftes sind das Pepsin, das bei gewissen Tieren vorkommende Lab und 
eine Lipase. 

1 BIDDER und SCHMIDT, Die Verdauungssii.fte usw., S. 44ff.; RICHET 1. c.; CONTEJEAN, 
Contributions 8ol'etude de 180 physioI. de l'estom8oc, These P80ris 1892 (F. ALCAN). B PFLUGERS 
Arch. 90 u. 103. a VgI. RICHET I. c.; CONTEJEAN 1. c.; VERHAEGEN, "La, Cellule" 1896 u. 
1897; P. SOMMERFELD, Bioch. Zeitschr. 9 und im iibrigen FuBnote 1, S. 364 und die Liter80tur 
iiber Salzsaurebestimmung im Mageninhalte weiter unten; vgI. auch COHNHEnt: und DREY
FUS, Zeitschr. f. physiol. Chern. 58, 50 (1908). 4 Zeitschr. f. expo P8othol. u. Therap. 1. 5 Amer. 
Journ. of Physiol. 38, 248; Journ. of bioI. Chem. 22,341 (1915). 8 Zeitschr. f. expo P8othol. 
u. Ther8op. 8, 398 (1910). 7 Zeitschr. f. Kinderheilk. 4, 208 (1912). 8 PFLUGERS Arch. 118. 
9 Amer. Journ. of PhysioI. 38, 248 (1915). 10 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 28. 
11 ROSEMANN, PFLUGERS Arch. 118; CARLSON, Amer. Journ. of PhysioI. 38, 266 (1915); 
. KUDO, Bioch. Zeitschr. 16, 217 (190~). 
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Das Pepsin. Dieses Enzym findet sich, mit Ausnahme von einigen Fischen~ 
bei allen bisher darauf untersuchten Riickgratstieren. 

Das Pepsin kommt bei erwachsenen Menschen und neugeborenen Kindem 
vor. Bei neugeborenen Tieren ist dagegen das Verhalten etwas verschiedc;m. 
Wahrend bei einigen Pflanzenfressem, wie dem Kaninchen, das Pepsin schon 
vor der Geburt in der Schleimhaut vorkommt, fehlt dieses Enzym dagegen bei 
der Geburt ganzlich bei den bisher untersuchten Fleischfressem, dem Runde, 
und der Katze. 

Bei mehreren Ever1{ebraten sind auch Enzyme, welche in saurer Losung:. 
proteolytisch wirken, gefunden worden. DaB diese Enzyme indessen wenigstens. 
nicht bei allen Tieren mit dem gewohnlichen Pepsin identisch sind, diirfte un· 
zweifelhaft sein. Nach KLuG und WROBLEWSKI l sollen selbst die bei Menschen 
und verschiedenen hoheren Tieren gefundenen Pepsine etwas verschiedenartig: 
sein, was auch nach den Erfahrungen HAMMARSTENs und RAKOCZYS sehr wahr· 
scheinlich ist. In verschiedenen Pflanzen und tierischen Organen kommen iibrigens 
Enzyme vor, die auch bei saurer Reaktion wirken, aber trotzdem nicht mit dem 
Pepsin identisch sind. Dem Pepsin sehr nahestehend ist jedenfalls das nur bei 
saurer Reaktion wirkende eiweiBlosende Enzym bei Nepenthes. Ein dem Trypsin 
oder Erepsin (vgl. Abschnitte IV und III) mehr nahestehendes Enzym ist da· 
gegen das Pseudopepsin GLAESSNERS, welches nach ihm als alleiniges pepti
sches Enzym in dem Pylorusteile vorkommen soIl. Das Pseudopepsin, dessen 
Existenz von KLuG bestritten wurde, wahrend andere (REACH, PEKELHARING} 
das Vorkommen desselben in der Schleimhaut bestatigten, kann jedochnach 
den Erfahrungen von lIAMM.A.RSTEN weder das einzige noch das vorherrschende 
peptische Enzym des Pylorusteiles sein. Nach GLAESSNER wirkt es auch bei 
neutraler und alkalischer Reaktion und liefert als Produkt seiner Wirkung u. a. 
Tryptophan. Nach BERGM.A.NN2 soIl es mit dem Erepsin (siehe unten) identisch 
sein. Zu den Enzymsubstanzen der Magenschleimhaut gehort auch das von 
WEINLAND 3 entdeckte sag. Antipepsin, welches auf die Pepsinverdauung~ 
hemmend wirkt und, wie einige annehmen, die Selbstverdauung der Schleim
haut verhiiten soIl. 

Das Pepsin ist ebensowenig wie andere Enzyme in reinem Zustande isoliert, 
worden. Das von BRUCKE und von SUNDBERG 4 dargestellte Pepsin verhielt. 
sich den meisten EiweiBreagenzien gegeniiber negativ und zeigte trotzdem eine 
ungemein kraftige Wirkung, weshalb es als verhaltnismaBig sehr rein betrachtet 
wird. 

Da das Pepsin leicht zusammen mit EiweiBstoffen ausgefallt wird und mit 
solchen sich verbindet, ist es schwer zu entscheiden, ob das Pepsin eine EiweiB· 
substanz ist, und die Frage nach der Natur des Pepsins ist also noch ebensowenig 
wie die nach der Natur anderer Enzyme endgiiltig entschieden. Wie man es 
bisher kennt, ist das Pepsin, wenigstens in unreinem Zustande, loslich in Wasser 
und Glyzerin. Von Alkohol wird es gefallt, aber nur langsam zerstort. In wasse· 
riger Losung wird seine Wirkung durch Erhitzen zum Sieden rasch vernichtet. 

FUr das Verhalten des Pepsins beim Erhitzen seiner sauren Losung ist so
wahl der Sauregrad wie die Dauer des Erwarmens und der Gehalt der Losung: 
an anderen Stoffen von Bedeutung. Wenn man eine saure (0,2% ROI) Infusion 
auf Kalbsmagen bei etwa 40 0 oder bei 45 0 wahrend weniger als 24 Stunden 
erwarmt, so wird allerdings das Pepsin zum Teil vernichtet; aber man kann 

1 KLUG, PFLUGERS Arch. 60; WR6BLEWSKI, Zeitschr. f. physioI. Chern. 21; HAMMARSTEN 
ebenda 56,18 (1908); RAKOCZY ebenda 85, 349(1913). 2 GLAESSNER, HOFMEISTERS Beitrage 1; 
KLuG, PFLUGERS Arch. 92; REACH, HOFMEISTERS Beitrage 4; PEKENHARING, Arch. d. scienc. 
bioI. St. Petersbourg 11; PAWLow-Festband 1904; BERGMANN, Skand. Arch. f. PhysioI.l8. 
3 Zeitschr. f. BioI. 44. 4 BRUCKE, Wien. Sitz.-Ber. 43; SUNDBERG, Zeitlschr. f. physiol. Chern. 9. 
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in dieser Weise eine Infusion erhalten, welche noch EiweiBverdaut, aber keine 
labende Wirkung zeigt (IIAMMARSTEN') 1. Das Pepsin verschiedener Tiere ver
halt sich indessen hierbei etwas verschieden, und das Pepsin des Hechtmagens. 
wird bei 37-400 sehr rasch zerstort. 

Gegen Alkali, nicht nur. Alkalihydroxyde und Karbonate, sondern auch. 
gegen die Hydroxyde der alkalischen Erden ist das Pepsin auBerordentlich. 
empfindlich und wird von ihnen leicht unwirksam gemacht. Wenn die Alkali
einwirkung nicht zu stark gewesen ist, kann, wie PAWLOW und TtCHOMIROW2.: 
gezeigt haben, das Enzym zum Teil durch Saurezusatz reaktiviert werden, wenn 
man den groBten Teil (etwa '/5) der Alkaleszenz durch Saurezusatz vermindert 
und dann erst nach einigen Stunden mehr Saure zusetzt. Setzt man die ganze· 
Sauremenge auf einmal zu, so findet die Reaktivierung nicht statt. 

Die einzige Eigenschaft, welche das Pepsin charakterisiert, ist die, daB es 
in saurer, aber nicht in neutraler oder alkalischer Losung EiweiBstoffe unter' 
Bildung von Albumosen, Peptonen und anderen Produkten lost. 

Die Methoden zur Darstellung eines verhiiltnismiiBig reinen Pepsins griinden. 
sich zum Teil auf der Eigenschaft desselben, von fein verteilten Niederschlagen anderer
Stoffe, wie Kalziumtriphosphat oder Cholesterin, mit niedergerissen zu werden .. 
Hierauf griinden sich auch die ziemlich umstandlichen Methoden von BRUCKE und 
SUNDBERG. PEKELHARING benutzt im wesentlichen die Dialyse und AusfiiJIung 
mit 0,2%0 HCI3, und HAMMARSTEN erhalt durch Halbsattigung der sauren Schleim
hautinfusion mit NaCI eine sich abscheidende Substanz, welche sehr kraftige Pepsin
wirkung zeigt 4 • 

. Durch Extraktion mit Glyzerin kann man sehr haltbare PepsinlOsungen er-
halten, aus denen das Enzym neben viel EiweiB durch Alkohol gefaIlt werden kann .. 
Durch Infusion der Magenschleimhaut eines Tieres mit angesauertem (2-5%0 HCI)., 
Wasser kann man auch kraftig wirkende Losungen erhalten. Dies ist aber nunmehr 
iiberfliissig, weil man nach dem Vorgange PAWLOWS reinen Magensaft erhalten kann. 
und weil es ferner nunmehr sehr kraftig wirkende kaufliche Pepsinpraparate gibt .. 

Die Wirkung des Pepsins auf EiweiB. Bei neutraler oder alkalischer
Reaktion ist das Pepsin unwirksam; in saurer Fhissigkeit lost es dagegen ge
ronnene EiweiBstoffe. Dabei quillt das Eiwei13 stets auf und wird durchsichtig,. 
bevor es gelost wird. Ungekochtes Fibrin quillt in einer Saure von 1 %0 HCI. 
zu einer gallertahnlichen Masse, li::ist sich aber bei Zimmertemperatur im Laufe
von ein paar Tagen nicht. Nach Zusatz von ein wenig Pepsin wird dagegen diese· 
gequollene Masse bei Zimmertemperatur rasch gelost. Hartgesottenes EiweiB, 
in diinnen Scheib en mit scharlen Randern zerschnitten, wird im Laufe von meh
reren Stunden von verdiinnter Saure (2-4%0 HCI) bei Korpertemperatur nicht 
merkbar verandert. Bei gleichzeitiger Gegenwart von Pepsin werden dagegen. 
die Rander bald hell und durchsichtig, abgestumpft und gequollen und das Ei-
weiB lost sich allmahlich. 

Aus dem oben von dem Pepsin Gesagten folgt, daB EiweiB als Mittel zum Nach
weis von Pepsin in einer Fliissigkeit benutzt werden kann. Es kann hierzu Rinder-
fibrin ebensogut wie gesottenes HiihnereiweiB, das letztere in Form von Scheibchen 
mit scharfen Randern, verwendet werden. Da aber das Fibrin auch bei Zimmer
temperatur leicht verdaut wird, wahrend die Pepsinprobe mit HiihnereiweiB Korper-
temperatur erfordert, und da die Probe mit Fibrin auch etwas empfindlicher ist, 
so wird sie oft der Probe mit HiihnereiweiB vorgezogen. Wenn von der "Pepsin
pro be" ohne weiteres gesprochen wird, ist darunter auch oft die Probe mit Fibrin 
zu verstehen. 

Diese Probe erheischt jedoch ein wenig Vorsicht. Das Fibrin solI Rinderfibrin 
.und nicht Schweinefibrin sein, weil letzteres gar zu leicht von verdiinnter Saure 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 56. 2 Ebenda 54. 3 Ebenda 22 u. 35. 4 Ebenda. 108, 243, 
1919). 
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allein gelost wird. Das ungekochte Rinderfibrin kann ebenfalls, wenn auch regel
mii.llig erst nach langerer Zeit, von Saure aIlein ohne Pepsin gelost werden. Bei Ver. 
suchen mit ungekochtem Faserstoff bei Zimmertemperatur muB deshalb auch stets 
eine Kontrollprobe mit einer anderen Portion desselben Fibrins und Siure allein 
a.usgefiihrt werden. Bei Korpertemperatur, bei welcher das ungekochte Fibrin leichter 
von Saure aIlein gelOst wird, ist es am besten, ein ffir aIlemal nur mit gekochtem 
Fibrin zu arbeiten. 

Da. man das Pepsin bisher noch nie mit Sicherheit in reinem Zustande'dar
gestellt hat, ist es auch nicht moglich, die absolute Menge des Pepsins in einer 
Fliissigkeit zu bestimmen. Man kann nur den relativen Pepsingehalt zweier 
oder mehrerer Fliissigkeiten miteinander vergleichen, und dabei kann man auf 
verschiedene Weise verfahren. 

Das iiJteste Verfa.hren, dasjenige von BRUCKE, besteht darin, daB die zwei zu verglei
chenden Pepsinlosungen je mit einer Salzsii.ure von 1%0 in bestimmten VerhiiJtnissen ver
diinnt werden, so daB man, wenn der Pepsingehalt jeder urspriinglichen Losung ldeich 1 
gesetzt wird, von jeder Losung die Verdiinnungsgrade p = 1, l/Z' 1/" Ifs, 1/18 uSW. erMlt. Es 
werden dann aDe Proben mit je einer Fibrinflocke oder Scheibe aus hartgesottenem EiweiB 
beschickt und der Anfang bzw. der AbschluB der Verdauung in jeder Probe notiert. Aus 
der Geschwindigkeit der Verdauung wird der relative Pepsingehalt berechnet. und zwar 
so, daB wenn die Proben p = 1/" l/S' 1/18 der einen Reibe ebenso rasch wie die Proben p = I, 
l/Z' 1/, der anderen verdaut werden, jene als von Anfang an etwa viermal so reich an Pepsin 
wie diese berechnet werden (vgI. S. (4). GRUTZNER1 hat diese Probe dadurch verbessert. 
daB er mit Karmin gefarbtes Fibrin beniitzt und durch Vergleich mit Karminlosungen von 
bekannter Verdiinnung die Geschwindigkeit der Verdauung kolorimetrisch beurteilt. 

Die Methode von METT. Man saugt fliissige~ HiihnereiwelB in Glasrohrchen von 1 a. 
2 mm Durchmesser auf, koaguliert das EiweiB in den Rohrchen durch Erhitzen auf + 950 C. 
schneidet die letzteren dann scharf ab, legt zwei Rohrchen in je ein Probierrohrchen mit ein 
pallor Kubikzentimeter saurer PepsinIosung hinein, laBt bei Korpertemperatur verdauen 
und miBt nach einiger Zeit, gewohnlich 10 Stunden, die lineare GroBe der verdauten Schichte 
des EiweiBes in den verschiedenen Proben, wobei zu beachten ist, daB die Lange der an jedem 
Ende verdauten Schicht nie mehr als 3-4 mm betragen darf. Die Pepsinmengen in den 
zu vergleichenden Proben verhalten sich wie die Quadrate der Millimeter-EiweiBsauIe, die 
in gleicher Zeit in den Proben gelost wurden. Waren Z. B. in der einen 2 mm und in der an· 
deren 3 mm EiweiB gelost, so verhielten sich die Pepsinmengen wie 4:9 (vgl. S. 45). Wenn 
es um ausgeleerten Mageninhalt sich handelt, welcher reich an Stoffen sein kann, die storend 
auf die Pepsinverdauung einwirken, so muB die Fliissigkeit erst mit Verdauungssalzsaure 
passend verdiinnt werden (NIERENSTEIN und SCHIFF)z. 

Gegen dieses sehr viel angewandte Verfahren sind jedoch von mehreren Seiten Ein· 
wande erhoben worden und es ist in der Tat sehr unsicher. HUPPERT und E. SCHUTZ messen 
die relativen Pepsinmengen aus den unter bestimmten Verhaltnissen gebildeten Mengen 
sekundirer Albumosen, letztere mit dem Polariskope bestimmt. J. SCHUTz bestimmt den 
Gesamtalbumosenstickstoff, und SPRIGGS 8 hat in der Anderung der Viskositat ein MaB der 
Pepsinmenge zu find en verBucht. 

VOLHARD und LOHLEIN' benutzen zur Pepsinbestimmung eine saure KaseinIosung 
und bestimmen nach FaDung mit Natriumsulfat den Sauregrad in dem Filtrate sowohl der 
urspriinglichen Kontrollelosung wie der verdauten Proben. Das Kasein wird von dem Sulfate 
als Sii.ureverbindung ausgefii.Dt und das von dem Niederschlage getrennte Filtrat enthii.lt 
also weniger Saure als die urspriingliche Losung. In dem MaBe, als die Verdauung weiter 
fortschreitet, wird weniger Substanz von dem Sulfate ausgefallt, und der Sii.uregrad des 
salzhaltigen Filtrates wird dementsprechend hoher. Der Aziditii.tszuwachs in den verschie. 
denen Proben verhii.lt sich innerhalb gewisser Grenzen wie die Quadratwurzeln aus den 
Fermentmengen. 

M. JACOBY hat eine Methode angegeben, welche darauf basiert, daB eine triibe Rizin
losung durch Pepsinsalzsii.ure aufgeheDt wird, und zwar verschieden rasch bei verschiedenen 
Pepsinmengen. Diese Methode, welche einer fortgesetzten Priifung wert ist, scheint eine 
empfindIiche und gute zu sein. Dasselbe gilt auch, wie es scheint, von der folgenden Methode 
von FuLD und LEVISON', welche darauf basiert, daB das Edestan, nicht aber die aus demo 
Belben gebildeten Albumosen aus saurer Losung von Kochsalz gefii.Dt wird. Man bereitet 

1 GRUTZNER, PFLUGERS Arch. 8 u. 106. VgI. auch A. KORN, Vber Methoden Pepsin 
quantitativ zu bestimmen. Inaug.-Dissert. Tiibingen 1902. 2 METT bei PAWLOW 1. c., S. 31; 
NIERENSTEIN und SCHIFF, Ber!' kIin. Wochensohr. 40; JASTROWlTZ, Bioch. Zeitsohr. 2. 
3HuppERT und SCHUTZ, PFLUGERS Arch. 80; J. SCHUTz, Zeitschr. f. physio!. Chem. 30; SPRIGGS 
ebenda 30. 'HOFMEISTERS Beitrii.ge 7. 'Bioch. Zeitschr. 1; FULD und LEVISON ebenda 6. 
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eine Losung von 1%0 Edestin in Salzsaure (3/10 normal.), wobei das Edestin in Edestan uber
geht. Die Wirksamkeit eines Magensaites (oder einer Pepsin-SaIzsaurelosung) wird nun in 
der Weise geprUft, daB man denselben in fallenden Mengen in einer Reihe von Proben auf 
eine gleiche Menge der Edestanliisung, z. B. 2 ccm, einwirken laBt und das Minimuin an Sait 
ermittelt, welches erforderlich ist, um binnen einer halben Stunde bei Zimmertemperat-cr 
die Losung so weit zu verdauen, daB bei Zusatz von fest em NaCl nach Umschutteln keine Aus
fiiJIung mehr stattfindet. O. GROSSI hat eine zieInlich nahestehende Methode mit Anwendung 
von einer sauren Kaseinlosung und NatriumazetatlOsung als Fiillungsmittel ausgea.rbeitet. 

Auf die Geschwindigkeit der Pepsinverdauung wirken mehrere 
Umstande ein. In erster Linie ist hierbei die Konzentration derH-Ionen (~) 
von Bedeutung. (Anstatt OH wird schr oft die Zahl PH (S. 58) angegeben, da 
eH = 10-PH.) AuBerdem ist aber auch die Natur und der physikalische Zustand 
des Substrates von Bedeutung. Wenn es um ein ungelOstes Substrat sich handelt, 
nimmt im allgemeinen die Einwirkung des Pepsins mit dem Quellungsgr~d des 
Substrates zu. Mit Karminfibrin als Substrat fand W. E. RINGER die maximale 
Quellung und das Wirkungsoptimum bei etwa demselben PH fiir eine gegebene 
Saure. Verschiedene Sauren ergaben aber fiir diesen Punkt verschiedene PH-Werte. 
me folgende Zahlen fiir PH bei der maximalen Wirkung zeigen. SaIzsaure 2,23, 
Oxalsaure 2,24, Milchsaure 2,42, Phosphorsaure 2,04, Schwefelsaure 3,16, Essig
saure 2,81, Zitronensaure 2,36 2• Mit Azidalbuminat als Substrat fand SORENSEN 
fUr PH bei der optimalen Pepsinwirkung die Ziffer 1,633 ; MICHAELIS und Mit
.arbeiter erhielten mit Kasein die Ziffer 1,77 und mit Edestin die Zahl 1,4, und 
zwar im letzteren Falle mit verschiedenen Sauren'. Die Ziffer PH = 1,63 ent
spricht einem Gehalte an HOI von 0,84%05 • 

DaB bei RINGERS Versuchen mit verschiedenen Sauren das optimale OH 
verschieden gefunden wurde, liegt nach RIN'GER an dem durch die negativen 
lonen der Sauren ausgeiibten EinfluB auf die Quellung des Fibrins. Eine ahn
liche Einwirkung wird auch von Salzen ausgeiibt, und zwar durch deren Anionen, 
welche nach RINGER in dem MaBe die Pepsindigestion hindern, in welchem sie 
der Quellung entgegenwirken. Die Reihenfolge der SaIze nach ihrer zunehmen
den Hemmung auf die Pepsinwirkung ist Zitrat <. Azetat < Chlorid < Ohlorat 
< Nitrat < Rhodanat < Sulfat. Die optimale Aziditat fiir menschliches Pepsin 
liegt nach J. CHRISTIANSEN niedriger als die fiir Hundepepsin 6. 

iller die Abhangigkeit des Umsatzes von der Enzymmenge und der Zeit 
der Verdauung siehe S. 44. 

Anhaufung von Verdauungsprodukten wirkt auf die Verdauung 
verlangsamend ein (vgl. S. 51 u. 52), wahrend dagegen nach CmTTENDEN und AMER
MAN 7 das Wegdialysieren der Verdauungsprodukte keinen wesentlichen Ein
fluB auf die Relation zwischen den gebildeten Albumosen und Peptonen hat. 
Bei niedriger Temperatur wirkt das Pepsin langsamer als bei hoherer. Selbst 
bei nahe 0° 0 ist es indessen noch wirksam; mit steigender Temperatur wachst 
dagegen die Geschwindigkeit der Verdauung und sie ist bei etwa 40 0 am groBten. 

Alkohol start in groBerer Menge (10% und dariiber) die Verdauung, wahrend 
kleine Mengen davon fast indifferent sich verhalten. 

Die Produkte der EiweiBverdauung mittelst Pepsin und Saure. Bei 
der Verdauung von Nukleoproteiden oder Nukleoalbuminen bleibt regelmaBig 
ein ungeloster Rest von Nuklein bzw. Pseudonuklein zuriick, wenn auch unter 
Umstanden eine vollstandige Losung stattfinden kann. Der Faserstoff gibt 
ebenfalls einen ungelosten Rest, welcher wenigstens zum wesentlichen Teil aus 

1 Berl. klin. Wochenschr. 40. I Kolloid-Zeitschr. 19, 253 (1916). 3 Bioch. Zeitschr. 
!1, 295 (1909). 'Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 8, 2 (1910); Bioch. Zeitschr. 60, 1 
{1914). I Bei solchen Berechnungen hat man zu bemcksichtigen, daB CH = IO-PH oder in 
diesem FaIle OR = 10-1,63, log OR = - 1,63, CH = 0,023 normal oder als Salzsiure be
rechnet 0,023 X 36,5 = 0,84%0' unter der Voraussetzung, daB die Saure vollstii.ndig dieso
'Ziiert ist, was nicht ganz zutrifft. 8 Bioch. Zeitschr. 48,257 (1912). 7 Journ. of Physiol.l4. 
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Nuklein besteht, welches von in den ,Blutgerinnseln eingeschlossenen Form
elementen herriihrt. Bei' der Verdaumig der EiweiBkorper konnen auch den 
AzidaJbuminaten ahnliche Substanzen entstehen. Nach Abscheidung dieser 
~toffe enthalt die im Sieden neutralisierte, heiB filtrierte Fliissigkeit als Haupt
bestandteile Albumosen und Peptone in alterem Sinne, wogegen das sog. 
echte Pepton KUHNES und andere Spaltungsprodukte erst bei mehr anhaltender 
und intensiver Verdauung erhalten werden. Auch das Verhaltnis zwischen' den 
verschiedenen Albumosen wechselt sehr in verschiedenen Fallen und bei der 
Verdauung verschiedener EiweiBstoffe. So erhalt man Z. B. eine groBere Menge 
von primaren Albumosen aus dem Fibrin als aus hartgesottenem Hiihnereiweill 
oder aus dem Eiweill des Fleisches, und iiberhaupt liefern nach den Untersuchungen 
von KLuG l verschiedene Eiweillstoffe bei der Pepsinverdauung ungleiche Mengen 
der verschiedenen Verdauungsprodukte. Bei der Verdauung von ungekochtem 
Fibrin kann als Zwischenprodukt in einem friiheren Stadium ein bei + 55° C 
koagulierendes Globulin erhalten werden (HASEBROEK)2. Beziiglich der ver
schiedenen Albumosen und Peptone, welche bei der Pepsinverdauung entstehen 
sollen, wird auf das oben (Kapitel 2) Gesagte hingewiesen. 

Wirkung der Pepsinchlorwasserstoffsaure auf andere Stoffe. 
Die leimgebende Substanz des Bindegewebes, des Knorpels und der Knochen, 
aus welch letzteren die Saure allein nur die anorganischen Substanzen' heraus
lost, wird von dem Magensafte verdaut und in Leim iibergefiihrt. Dieser letztere 
Wird dann weiter umgewandelt, so daB er die Fahigkeit zu gelatinieren einbiiBt 
und in Gelatosen und Peptone (S. 93) umgesetzt wird. Echtes Muzin (aus 
der Submaxillardriise) wird vom Magensafte gelost und es liefert dabei teils pepton
ahnliche Substanzen und teils, wie nach dem Sieden mit einer Mineralsaure, 
reduzierende Substanz. Mukoide aus Sehnen, Knorpel und Knochen losen sich 
nach POSNER und GIES 3 in Pepsinchlorwasserstoffsaure mit Hinterlassung eines 
Riickstandes, welcher etwa 10% des Ausgangsmaterials betragt. Elastin wird 
langsam gelost und liefert dabei die oben (S. 91) genannten Substanzen. Die 
Keratingebilde sind unloslich. Das Nuklein ist schwer loslich, und die Zell
kerne bleiben deshalb auch zum gro6ten Teil im Magensafte ungelost. Nach 
LONDON und seinen Mitarbeitern werden auch die Nukleinsauren im Magen nicht 
angegriffen'. Die tierische Zellmembran wird in dem MaBe, wie sie dem 
Elastin naher steht, leichter, und in dem Ma6e, wie sie dem Keratin naher ver
wandt ist, schwieriger gelost. Die Mem bran der Pflanzenzellen wird da
gegen nicht gelost. Das Oxyhamoglobin wird in Hamatin und Eiweill zer
le~, welch letzteres dann weiter verdaut wird. Das Blut wird infolge hiervon 
in'dem Magen in eine schwarzbraune Masse umgewandelt. Auf Fett wirkt die 
Pepsinsalzsaure nicht, dagegen wirkt sie auf das Fettgewebe, indem sie die 
Zellmembranen aufiost, so daB das Fett frei wird. Der Magensaft ist ohne Wirkung 
auf die Starke und die einfachen Zuckerarten. mer die Fahigkeit des Magen
saftes, den Rohrzucker zu invertieren, lauten die Angaben etwas verschieden; 
die invertierende Wirkung diirfte bei hinreichendem Sauregrade durch die Saure 
allein zustande kommen konnen. 

Ais Labenzyme oder Chymosine bezeichnet man Enzyme, welche besonders 
dadurch charakterisiert sind, daB dieselben Milch oder kalkhaltige Kaseinlosungen 
bei neutraler, sehr schwach alkalischer oder sehr schwach saurer Reaktion zur 
Gerinnung bringen. In der neutralen wasserigen Infusion des Labmagens vom 
Kalbe und Schafe findet man regelma6ig Chymosin, namentlich in einer In
fusion auf dem Fundusteile. Bei anderen Saugetieren und bei Vogeln findet 
sich selten und bei Fischen fast nie ein Labenzym in der neutralen Infusion. 

1 PFLUGERS Arch. 61). 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 11. 3.Amer. Journ. of Physiol.11. 
, Zeitschr. f. physioI. Chern. 'ZO, 10 (~91O); 'Z2, 459 (1911). 
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Dagegen findet man bei ihnen wie bei Menschen und hoheren Tieren iiberhaupt 
eine labbildende Substanz, ein Labzymogen, aus welchem das Lab durch Ein
wirkung einer Saure entsteht (HAMMARSTEN). HEnIN erhielt durch Behandlung 
einer neutralen Infusion, der Magen verschiedener Tierarten mit schwachem 
Ammoniak und Neutralisieren eine hemmende Losung, welche nur oder vor
zugsweisa die Wirkung des arteigenen Labenzyms hemmte und durch Saure 
unter Freiwerden von Lab zerlegt wurde. Deshalb betrachtet HEnIN das Lab
zymogen als eine Verbindung zwischen Lab und einer hemmenden Substanz, 
in welcher Verbindung der Hemmungskorper durch Behandlung mit Saure zer
legt wird; infolgedessen erscheint das Lab in aktiver Form. 

Nach BANG unterscheidet sich das Lab des Menschen- und Schweinemagens 
insoferne von dem Kalbslab, als ersteres gegen Sauren viel widerstandsfahiger, 
durch Alkali leichter zerstort und in seiner Wirkung durch Chlorkalzium un
gemein starker begiinstigt wird als das Kalbslab 1 • Wirksames Lab findet sich 
in dem Magensafte des Menschen unter physiologischen Verhaltnissen, kann 
~ber unter besonderen pathologischen Zustanden darin fehlen 2• Nach den Er
fahrungen von HAMMARSTEN' ist Lab von Hecht und von Hund von dem Kalbs
lab verschieden, und HEDIN 3 findet in der artspezifischen Hemmung der Lab
wirkung durch ammoniakbehandeltes Zymogen sowie durch Immunserum einen 
Beweis fUr die Ansicht, daB iiberhaupt, die Labenzyme verschiedener Tierarten 
voneinander mehr oder weniger sich unterscheiden. "Ober die Hemmung siehe 
ferner S. 49 ff. 

" Wie Lab wirkende Enzyme sind iibrigens auch im Blut und mehreren Or, 
ganen hoherer Tiere wie auch bei Evertebraten gefunden worden. Ahnliche 
Enzyme kommen auch im Pflanzenreiche sehr verbreitet vor und zahlreiche 
Mikroorganismen haben die Fahigkeit Labenzyme zu produzieren. 

Das S. 44 erwahnte Gesetz, nach welchem die Gerinnungszeit der ange
wandten Enzymmenge umgekehrt proportional sich verhalt, ist fiir Kalbslab 
(namentlich FULn) 4 und fUr Schafslab (HEnIN) 5 in Geltung. Ubrige darauf hin 
untersuchte Labenzyme gehorchen nicht diesem Gesetze bei 37 0, was nach VAN 
DAM bei dem Schweinsenzym durch dessen geringe Widerstandsfahigkeit gegen 
das Alkali der Milch bedingt sein sollG. ' 

Das Lab ist ebensowenig wie andere Enzyme mit Sicherheit in reinem Zu
stande dargestellt worden. Das reinste, bisher dargestellte Labenzym gab nicht 
die gewohnlichen EiweiBreaktionen. Beim Erhitzen ihrer Losungen werden die 

,Labenzyme, je nach der Dauer der Erhitzung 'und der Konzentration, mehr 
oder weniger rasch zerstort. 

Nach Untersuchungen HAMMARSTENS ist das Kalbslab ein proteolytisches 
Enzym, das Kasein, Legumin und Muskelsyntonin unter Bildung von Albumosen 
aufspaltet und zwar geschieht dies bei einer sehr schwach sauren Reaktion; 
welche die Wirkung des Pepsins noch nicht ermoglicht. Es ist ihm namlich ge
lungen, Enzymlosungen herzustellen, welche zwar beide Enzyme enthielten, 
aber mit welchen bei sahr schwach saurer Reaktion die Bildung von Albumosen 
der Labmenge (bestimmt durch die Einwirkung auf Milch) parallel ging, wahrend 
bei starker saurer Reaktion die gebildeten Albumosen in derselben Weise wie 

1 Deutsch. med. Wochenschr. 1899 und PFLUGERS .Arch. 79. 2 ScHUlIIBURG, VIRCHOWS 
.Arch. 97. Vgl. ferner hinsichtlich derLiteratur: SZYDLowsKi, Beitrag zur Kenntnis des 
Labenzyms nach Beobachtungen an Sii.uglingen. Jahrb. f. Kinderheilk., N. F. 34; ferner 
LORCHER, PFLUGERS Arch. 69. wo man aucli die einschlii.gige Literatur findet. Eine vor
ziiglich~ Zusammenstellung der Li~eratur iib~r das Labe~zym und seine Wirkung findet 
man bel F. FuLD, Ergebn. d. PhyslO!. 1, Abt. 1, S. 46'8. HAMMARSTEN, Upsala Lii.ka.ref. 
forh. 8, 78 (1872); Zeitschr. f. physio!. Chem. 1i6, 18 (1908); 68, 119 (1910); HEDIN ebenda. 
72, 187;,74, 242; 78, 355 (1911); 77, 229(1912). 'HoIrMEISTERR Beitr. 2. 6 Nicht ver
ofientlichte Untersuchungen. 6 Zeitschr. f. physio!. Chem. 64, 316 (1910). 
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die auf anderem Wege bestimmten Pepsinmengen variierten1. Die Gerinnung 
der Milch unter dem EinfluB von Lab ware also ala eine Aufspaltung des Kaseins 
zu betrachten, wobei ein Spaltungsprodukt, das Parakasein oder der Kase durch 
die in dar Milch aufgelosten Ca-Salze sofort ausgefallt wird (siehe Kapitel 14). 

Die eben erwahnten Versuche von HAMMA.RSTEN sind zugleich die beste Stiitze 
fiir die Ansicht, daB das Kalbslab und das Pepsin verschiedene Enzyme sind. 
Nach der Meinung PAWLOWS und seiner Schule, deren Untersuchungen stets 
mit Magen vom Schwein oder Hund ausgefiihrt wurden, wiirden namlich die 
beiden Enzyme identisch sein2• FUr eine solche Ansicht spricht das in der Tier
und Pflanzenwelt weit verbreitete, gleichzeitige Vorkommen von proteolytisch 
und lab end wirkenden Enzymen und ferner die wiederholt beobachtete Parallelitat 
der Pepsin- und Labwirkung. Die Existenz einer solchen Parallelitat, welche 
stets bei ziemlich stark saurer Reaktion observiert wurde, wird von HAMMARSTEN 
beziiglich des Kalbsmagens entschieden bestrittel,l. 

Nach den letzten Untersuchungen von lliMMARSTEN kommen im Kalbs
magen zwei proteolytische Emyme vor, namlich das Pepsin, welches unter ge
eigneten Verhiiltnissen auch milchkoagulierend wirken kann, und das eigentliche 
Labenzym. Diese zwei Enzyme unterscheiden sich voneinander unter anderem 
dadurch, daB das Lab viel widerstandsfahiger gegen Alkali, aber weniger wider
standsfahig gegen Saure als das Pepsin ist. 

Ebenso finden sich zwei verschiedene Enzyme im Magen von anderen neu
geborenen Pflanzenfressern wie Schaf und Ziege. Mit zunehmendem Alter des 
Tieres tritt das Lab zurUck und verschwindet schlieBlich vol1standig, was be
sonders aus Versuchen von RAKOCZY hervorgeht. 1m Magen von Schwein, Hund 
und Menschen findet sich dagegen auch nach HAMMARSTEN nur ein Enzym, 
das sowohl die Milchkoagulation wie die EiweiBverdauung herbeifiihrt, da diese 
beide Wirkungen stets miteinander parallel gehen 3• 

tJber die Bildung von Plastein unter dem EinfluB von LablOsungen und 
anderen Enzymlosungen siehe Kapitel 1 und 2. 

Magenlipase (Magensteapsin). F. VOLHARD hat die Entdeckung ge
macht, daB der Magensaft einer Fettspaltung fahig ist, wenn nur das Fett in 
feiner Emulsion wie in Eigelb, Milch oder Rahm sich vorfindet. Nach M. HULL 
und R. W. KEETON ist dieselbe gegen Saure ziemlich empfindlich und wird des
halb bei Hunden mit Magenfistel am besten im saurefreien Hungersaft erhalten. 
Der Umfang der Fettspaltung im Magen diirfte nicht hoch zu schatzen sein. 

Nach WILLSTATTER und F.MEMMEN kommt die mit Glyzerin, mit Wasser oder 
mit verdiinntem Ammoniak er~altene Rohlipase des Schweinemagens im Kardia
teile der Magenschleimhaut in groBerer Menge als in anderen Teilen der Magen
schleimhaut vor. Diese Rohlipase wird in ihrer Wirkung durch Begleitstoffe 
(besonders EiweiB) stark beeintrachtigt. Gewisse Stoffe wie glykocholsaures oder 
6lsaures Natrium aktivieren die Rohlipase. Oleat wirkt starker und hat den Vorzug, 
kombiniert mit EiweiB die Enzymwirkung noch bedeutender zu steigern und von 
zufalligen Begleitstoffen unabhangig zu machen. DA VIDSOHN fand die giinstigste 
Wirkung der Rohlipase von erwachsenen Menschen und von Sauglingen bei 
PH = 4-5. WILLSTATTER undMEMMEN konnten die Rohlipase des Schweinemagens 
durchAdsorption mit Tonerde undElution mit glyzerinhaltigem ammoniakalischem 
Phosphat von einem Begleitstoff befreien, der bei alkalischer Reaktion hemmend 
gewirkt hatte. Nach dieser Reinigung wirkt das Enzym am besten bei alkalischer 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 102,33, 105 (1918). 2 Die Literatur iiber diesen Gegenstand 
findet man bei HAMlIIARSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. ii6, 18 (1909). 3 HA.MMARSTEN, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 121, 240, 261 (1922); 130, 55 (1923). RAKOCZY ebenda 68, 421 
(1910); 73, 453 (1911); 84, 329 (1913). 
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Reaktion; das Wirkungsverhaltnis zwischen PH = 8,6 und 4,7 betrug ungefahr 
20 wie bei der Pankreaslipase. "Fiir die Annahme der Verschiedenheit von Magen
lipase und Pankreaslipase der untersuchten Tierart ist keine Stiitze geblieben1." 

Diese Beobachtung ist auch aus dem Grunde sehr bemerkenswert, weil sie zeigt, 
daB Begleitstoffe unter Umstanden auch auf die fUr die Enzymwirkung giinstigste 
H-Ionenkonzentration einwirken konnen. 

Die Frage, ob bei der Bildung der freien Salzsii.ure hauptsachlich die Be
legzellen oder die Hauptzellen oder beide beteiligt sind, ist strittig2• Dagegen 
kann aber kein Zweifel dariiber bestehen, daB die Salzsaure des Magensaftes 
von den Chloriden des Blutes abstammt, denn es findet bekanntlich eine Ab
sonderung von ganz typischem Magensaft auch im Magen des niichternen oder 
des bis zu einer gewissen Zeit hungernden Tieres statt. Da die Chloride des Blutes 
in letzter Hand aus der Nahrung stammen, ist es leicht verstandlich, daB, wie 
CARN 3 gezeigt hat, nach hinreichend anhaltendem Kochsalzhunger das aus dem 
Magen gewonnene Sekret (beim Hunde) zwar Pepsin, aber keine freie Salzsaure 
enthalt. Nach Verabreichung von lOslichen Chloriden wird ein von Salzsaure 
sauer reagierender Saft wieder abgesondert. Die Verhaltnisse sind jedoch nicht 
so einfach, daB im ersten FaIle nur der Gehalt an Chlorwasserstoffsaure abnehmen 
wiirde, denn es nimmt nach WOHLGEMUTH und nach KUDO auch die Menge des 
Saftes hierbei stark ab, und nach Zufuhr von NaCI steigt auch die abgesonderte 
Menge sofort. Nach PUGLIESE' hat der Magensaft des Hundes im Hunger, von 
einem gewissen Zeitpunkte ab, neutrale Reaktion, und Zufuhr von NaCI iindert 
nun seine Beschaffenheit nicht. Voraussetzung fiir die Absonderung von freier 
Salzsaure ist nun nach ibm, daB den Driisenzellen, welche die Chloride zersetzen, 
eine geniigende Quantitat EiweiB zur Verfiigung steht. Nach Einfiihrung von 
Alkalijodiden oder Bromiden kann iibrigens, wie KULZ, NENCKI und SCHOUMOW
SIMANOWSKl /; gezeigt haben, die Salzsaure des Magensaftes durch HBr und in 
geringerem Grade auch durch HJ ersetzt werden. Die Absonderung der freien 
Salzsaure aus dem alkalischen Blute hat man auf verschiedene Wege zu erklaren 
versucht, bis jetzt hat man aber keine befriedigende Theorie aufstellen konnen 6 • 

Beziiglich der Absonderung von Pepsin ist daran zu erinnern, daB das 
letztere nicht als solches fertig produziert wird, sondern aus einer Vorstufe, einem 
"Pepsinogen" oder "Propepsin" hervorgeht. Es ist namlich LANGLEY 7 gelungen, 
das Vorkommen einer solchen Substanz in der Schleimhaut sicher zu zeigen. 
Diese Substanz, das Propepsin, zeigte eine verhaltnismaBig groBe Resistenz 
gegen verdiinnte Alkalien (eine SodalOsung von 5%0), durch welche das Pepsin 
dagegen leicht zerstort wird (LAN'GLEY). Umgekehrt widersteht das Pepsin 
leicht der Einwirkung von Kohlensaure, welche das Propepsin leichter zerstort. 

Die Frage, in welchen Zellen das Propepsin gebildet wird, ist wahrend 
mehrerer Jahre vielfach diskutiert worden. Wahrend man in alterer Zeit all
gemein die Belegzellen als Pepsinzellen betrachte, hat man spater allgemein, 
hauptsachlich auf den Untersuchungen von HEIDENHAIN und seinen Schiilern, 

1 WILLSTATTER und MEMMEN, Zeitschr. f. physiol. Chem.129, 1; 133, 247 (1923); DAVID
SORN, Bioch. Zeitschr. 49,249 (1913). 2 Vgl. HEIDENHAIN, PFLUGERS Arch. 18 u. 19 und 
HERMANNS Handb. 0, T. 1, Absonderungsvorgange; KLEl!.tENSlEWICZ, Wien. Sitz.-Ber. 'it; 
FRANKEL, PFLUGERS Arch. 48 u. 00; CONTEJEAN 1. c. Chapitre 2; KRANENBURG, Archives 
.!I'EYLER Ser. II. HaarIem 1901 und MossE, ZentraIbl. f. Physiol.17, 217; FITZGERALD, Proc. 
roy. soc. B 82, 83; L6PEz-SuAREz, Bioch. Zeitschr. 48, 490 (1912). 3 Zeitschr. f. physioI. 
Chem. 10. 4 WOHLGEMUTH, Arbeiten aus d. pathol. Instit. Berlin. Festschr. 1906 (Hirsch
wa.ld); KUDO, Bioch. Zeitschr. 18,217 (1909); PuGLlESE, MALn Jahresb. 38, 394. 5 KULZ, 
Zeitschr_ f. BioI. 23; NENCKI und SCHOUMOW, Arch. d. scienc. 'bioI. de St. Petersbourg 3. 
a KOEPPE, PFLUGERS Arch. 82; BENRATH und SACHS ebenda.109; MALY, vgI. v. BUNGE, Lehrb. 
d. physiol. u. pathol. Chem. 4. Aufl., Leipzig 1898; SCHWARZ, HOFMEISTERS Beitrage o. 
7 SCHIFF, Lec;ons sur Ia physiol. de Ia digestion 1867, 2, Lec;ons 25-27; LANGLEY und EDKINS, 
Journ. of PhysioI. 7. 
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von LAN'GLEY u. a. sich stiitzend, die Pepsinbildung in die Hauptzellen verlegen 
wollen l • 

Das Pylorussekret. Denjenigen Teil der Pylorusgegend des Hundemagens, 
welcher keine Fundusdriisen enthalt, hat KLEMENSIEWICZ reseziert, am einen 
Ende blindsackformig zusammengenaht und mit dem anderen Ende in die Bauch
wunde eingenaht. Aus der so angebrachten Pylorusfistel konnte das Pylorus
sekret lebender Tiere gewonnen werden, und spater hat man auch in anderer 
Weise aus Pylorusfisteln das Sekret erhalten. Dieses Sekret ist alkalisch, dick
fliissig, fast wie eine diinne Gallerte, reich an Muzin, mit einem spez. Ge~chte 
von 1,009-1,010 und einem Gehalte von 16,5-20,5%0 festen Stoffen. Es ent
halt regelmaBig, was auch HEIDENHAIN durchBeobachtungen an permanenten 
Pylorusfisteln konstatiert hatte, Pepsin, bisweilen in nicht unbedeutender Menge. 
CoNTE JEAN hatte allerdings gefunden, daB das Pylorussekret sowohl Saure wie 
Pepsin enth1iJt, und er erklarte die von HEIDEN'HAIN und KLEMENSIEWICZ be
obachtete alkalische Reaktion durch eine infolge des operativen Eingriffes krank
haft veranderte Sekretion; c die Angaben von HEIDENHAIN und KLEMENSIE
WICZ sind dann aber von AKERMAN, KRESTEFF, SCHEMIAKINE 2 u. a. bestatigt 
worden. 

Der Chymus und die Verdauung im Magen. Durch die chemische Reizung, 
welche die Speisen ausiiben, sondert die Schleimhaut fortwahrend Magensaft 
ab, welcher mit den verschluckten Speisen allmahlich sich mischt und dieselben 
auch mehr oder weniger stark verdaut. Der im Magen wahrend der Verdauung 
sich vorfindende, breiige oder dickliche Inhalt, welchen man Chymus nennt, 
ist jedoch nicht ein homogenes Gemenge der Ingesta miteinander und mit den 
verschiedenen Verdauungssaften, Magensaft, Speichel und Magenschleim, son
dern die Verhaltnisse scheinen mehr kompliziert zu sein. 

Aus den Untersuchungen von verschiedenen Forschern3 iiber die Be
wegungen des Magens geht hervor, daB dieses Organ bei Fleischfressern und 
auch beim Menschen aus zwei physiologisch differenten Teilen, dem Pylorus
und dem Fundusteile besteht. Der groBe Fundusteil, welcher wesentlich als 
ein Reservoir dient, kann durch zeitweise auftretende Kontraktion der wie ein 
Sphinkter wirkenden Muskulatur zwischen ihm und dem Pylorusteile von dem 
letzteren abgesperrt werden, nach einigen Forschern so vollstandig, daB wahrend 
dieser Kontraktion fast gar nichts von dem Fundus- in den Pylorusteil hiniiber
gehen kann. 1m Gegensatz zum Fundusteile ist der Pylorusteil der Sitz sehr 
kraftiger Kontraktionen, durch welche sein Inhalt imiig mit Magensaft gemischt 
und auch durch den Pfortner in den Darm hineingetrieben wird. 

Der Inhalt des Pylorusteils reagiert sauer und hier findet eine kraftige Pepsin
verdauung in dem mit Magensaft durchgemischten Inhalte statt. Der Inhalt 
des Fundusteiles zeigt dagegen ein anderes Verhalten, indem namlich, wie ELLEN
BERGER als erster gezeigt hat, eine besondere Schichtung oder Lagerung der 
verschiedenen festen Nahrung dort stattfindet. Durch sehr interessante und 
lehrreiche Untersuchungen an verschiedenen Tieren (Froschen, Ratten, Kanin
chen, Meerschweinchen und Runden) hat GRUTZNER 4 spater gezeigt, daB, wenn 
man den Tieren verschiedenfarbiges festes Futter verabreicht und den nach 
einiger Zeit herausgeschnittenen Magen mit dem Inhalte durchfrieren laBt, die 

1 Vg1. FuBnote 2, S.373. 2 HEIDENHAINound KLEMENSIEWICZ I. c.; CONTEJEAN I. c. Cha
pitre 2 und Skand. Arch. f. PhysioI. 6; AKERMAN ebenda 0; KRESTEFF, MALYS Jahresb. 
30; SCHEMIAKINE, Arch. d. scienc. bioI. de St. Petersbourg 10. 3 HOFMEISTER und SCHUTZ, 
Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 20; MORITZ, Zeitschr. f. BioI. 32; CANNON, Amer. Journ. 
of Physio1. 1; SCHEMIAKINE 1. c.; CATHCART, Journ. of Physio1. 42, 63 (1911). 4 Vgl. ELLEN
BERGER, PFLUGERS Arch. 114 und SCHEUNERT ebenda 144, 169; GRUTZNER ebenda 106. 
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Gefrierschnitte eine 'gesetzmaBige Schichtung des Mageninhaltes zeigen Diese 
Schichtung ist derart, daB die zuerst eingenommene Nahrung in direkter Be
riihrung mit der Schleimhaut sich befindet, wahrend die spater aufgenommene 
in der ersteren eingeschlossen ist und vor der Beriihrung mit der Magenwand 
geschiitzt wird. Der leere Magen, dessen Wande sich beriihren, wird namlich so 
aufgefiillt, daB im allgemeinen die spater aufgenommenen Nahrungsmittel in 
die Mitte der alten gelangen oder dieselben vor sich schieben. Die besprochenen 
Ergebnisse iiber die Schichtung der Nahrung im Magen sind neuerdings von 
A. SCHEUN'ERT und F. KrOK bei Versuchen mit Schweinen und von ABDER
HALDEN und WERTHEIMER bei Versuchen mit Meerschweinchen erhartetworden1 . 

Dieser Anordnurig zufolge unterliegen die Nahrungsmittel nur der Schleim
hautoberflache entlang dem ProzeB der peptischen Verdauung, und es sind also 
in erster Linie diese oberflachlich gelegenen, mit Pepsin beladenen und mit Magen
saft gemengten Partien der Ingesta, welche dem Pylorusteile zugeschoben, dort 
gemischt und weiter verdaut und schlieBlich in den Darm befOrdert werden. 
Der Fundusteil ist also unter diesen VerhliJtnissen weniger ein Verdauungs
als ein Auffiillungsorgan, und im Inne).'n desselben konnen die Speisen stunden
lang verweilen, ohne auch mit einer Spur Magensaft in Beriihrung zu kommen. 

Der Umstand, daB nur die an der Schleimhaut liegenden Teile der Ingesta 
mit dem Magensafte sich mischen, wahrend die Masse im Inneren nicht sauer 
reagiert, ist von besonderer Wichtigkeit fiir die Verdauung der Amylazeen im 
Magen. Hierdurch wird es namlich verstandlich, wie die Speicheldiastase, trotz 
ihrer Empfindlichkeit gegen Sauren, ihre Wirkung lange Zeit im Mageninhalte 
entfalten kann. DaB dem so ist, hatten schon ELLENBERGER und HOFMEISTER 
gefunden und dasselbe haben dann auch CANNON und DAy2 durch besondere 
Tierversuche gezeigt. Das Vorkommen von Zucker und Dextrin im Magen
inhalte von Menschen ist auch wiederholt konstatiert worden. Bei den reinen 
Fleischfressern, deren Speichel keine oder fast keine diastatische Wirkung zeigt, 
hat man jedenfalls keine ausgiebigere Starkeverdauung im Magen zu erwarten. 
Anders liegen die Verhaltnisse bei den Pflanzenfressern, deren bei verschiedenen 
Gattungen verschieden angeordnete Magen eine reichliche Starkeverdauung 
gestatten. 

Der im Pylorusteile verarbeitete Mageninhalt wird durch die Pylorusoffnung 
schuBweise in den Darm entleert. Diese Entleerungen sind fliissig; daB aber 
dabei auch kleine Stiickchen fester Nahrung mit austreten, ist leicht verstand
lich und auch wiederholt beobachtet worden. Diinnfliissige oder wenig feste 
Nahrung verlaBt den Magen friiher als das feste Futter, und es ist also ohne 
weiteres einleuchtend, daB die Zeit, innerhalb welcher der Magen seines Inhaltes 
sich entbiirdet, wesentlich von der groberen oder feineren Zerteilung der Nahrung 
abhangen muB. Sie hangt aber auch wesentlich von dem, reflektorisch von dem 
Magen und dem Darme aus bewirkten Offnen, resp. SchlieBen des Pylorus ab, 
welches seinerseits von der Menge und Beschaffenheit der Nahrung, dem Fett
gehalte und Sauregrade des Magen- und Darminhaltes abhiingig ist. Die Aus
leerung von Nahrungin den Diinndarm hat namlich, wie PAWLOW gezeigt, durch 
Chemoreflex eine SchlieBung des Pylorus zur Folge, wobei namentlich die Salz
saure und das Fett wirksam sind, und es findet also in dieser Hinsicht eine Wechsel
wirkung zwischen Magen und Duodenum statt. , 

Diese Wechselwirkung soli nach CANNON 3 der Art sein, daB es die Saure 
in dem Pylorusteile ist, welche erschlaffend auf den Sphinkter wirkt und den 
Austritt von fliissigem Chymus infolge der Kontraktionen der Magenmuskulatur 

1 PFLUGERS Arch. 193, 16 (1921); 194,168 (1922). 2 ELLENBERGER und HOFMEISTER, 
MALYS Jahresb. Uu. 16; CANNON und DAY, Amer. Journ. of Physiol. 9. 3 Amer. Journ. 
{)f Physiol. 20. 



376 Neuntes Kapitel. 

ermoglicht. 1m Darme wirkt dagegen die Saure umgekehrt reizend auf den Sphinkter 
und bewirkt die Kontraktion desselben. Sobald die Saure durch die alkali
schen Safte im Darme neutralisiert worden ist, hort die Sphinkterkontraktion 
auf, und die Ausleerung einer neuen Portion Chymus kann stattfinden. Ver
hindert man den ZufluB von Galle und Pankreassaft und verzogert dadurch die 
Neutralisation des in den Darm iibergetretenen, sauren Mageninhaltes, so ent
leert auch der Magen weniger oft seinen Inhalt. Die Dauer der Magenverdauung 
muB also unter verschiedenen Verhaltnissen eine sehr verschiedene sain kOlmen, 
und die Angaben hieriiber sind dementsprechend sehr wechselnd. In seinen zahl
reichen ~eobachtungen an dem kanadischen Jager St. Martin fand BEAUMONT 1, 

daB der Magen im allgemeinen, je nach der verschiedenen Beschaffenheit der 
Nahrung, 11/S-51/ 2 Stunden nach der Mahlzeit leer geworden war. 

Auf die Geschwindigkeit, mit welcher verschiedene Nahrungsmittel den 
Magen verlassen, iibt auch deren Verdaulichkeit einen wichtigen EinfluB aus. 
Mit Riicksicht auf eine ungleiche Verdaulichkeit im MagenmuB man jedoch 
einen Unterschied machen zwischen der Geschwindigkeit, mit welcher die Nah
rungsstoffe einerseits chemisch umgewandelt werden und anderseits den Magen 
verlassen und in den Darm iibergehen. Dieser Unterschied ist besonders von 
praktischem Gesichtspunkte aus von Bedeutung, und es liegt auf der Hand, 
daB ffir die letztere Art von Verdaulichkeit, also die Geschwindigkeit, mit welcher 
die Nahrung den Magen verlaBt, mehrere Umstande, wie die Art und Zerteilung 
der Nahrung, ihre Einwirkung auf die Magensaftabsonderung, auf den Pylorus
reflex usw. von groBer Bedeutung sind. 

Wie sehr die Beschaffenheit der Nahrung und andere Faktoren auf die Ver
dauung im Magen iiberhaupt einwirken konnen, geht sehr schlagend aus den 
Beobachtungen von W. BOLDYREFF u. a. 2 iiber die Wirkung von Fett, Fettsauren 
und nicht zu schwacher Salzsaure (starker als 0,2%) hervor. Abgesehen von 
der herabsetzenden Wirkung des Fettes auf Menge und Verdauungskraft des 
Magensaftes kann namlich nach Einnahme der genannten Substanzen ein Zu
riicktreten von Galle, Pankreassaft und Darmsaft aus dem Darme in den Magen 
stattfinden, so daB die Verdauung im Magen nach Fettzufuhr wesentlich durch 
den Pankreassaft zustande kommen kann. Nach C. BOLTON und G. GoODHART 
ist der RiickfluB der Duodenalsafte ein regelmaBiger Teil der wahrend der Ver
dauung ablaufenden Vorgange. Es bedingt ein rasches Sinken des Gehaltes an 
freier HCl im Mageninhalte. Die Abwesenheit freier Salzsaure ware also kein Be
weis fiir eine verminderte Magensaftsekretion 3 • 

"Ober die Geschwindigkeit, mit welcher die Nahrung im Magen des Hundes 
verdaut wird, liegen zahlreiche Untersuchungen, besonders von E. ZUNZ', LON
DONi und seinen Mitarbeitern vor. LONDON, POLOWZOWA und SAGELMANN 
haben beobachtet, da.B nicht aIle Nahrungsstoffe des Futters den Magen gleich 
rasch verlassen, indem bei Brotfiitterung (POLOWZOWA) die Kohlehydrate rascher 
als das EiweiB und aus einem Gemenge von Gliadin und Rinderfett (SAGEL
MA:N'N) das EiweiB viel rascher als das Fett den Magen verlaBt. Dies stimmt 
auch mit spateren Untersuchungen von LONDON und SIVIUll iiberein, nach welchen 
das Fett am langsten im Magen bleibt, die Starke am kiirzesten und das Fleisch 

1 BEAUMONT, Neue Versuche und Beobachtungen iiber den Magensaft, iibersetzt von 
LUDEN, Leipzig 1834. 2 BOLDYREFF, PFLUGERS Arch. 121,13, 14:0,436(1911); MIGAY, Zit. nach 
MALYS Jahresb. 39, 370(1909); BESTundCoHNHEDI, Zeitschr. f. physiol. Chem.69, 125 (19lO); 
CATHCART, Journ. ofPhysiol. 42,433 (1911). Vgl. auch ABDERHALDEN und MEDJGRECEANU, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 57, 317 (1908). 3 Lancet 202, 420(1922). ' E. ZUNZ, HOFMEJBTERS Bei
trii.ge 3; Annal. de la soc. roy. des Bcienc. mad. Bruxelles 12, 13 und Memoires publ. par l' Acad. 
roy. Belg. 1906, 1907 u. 1908. Internat. Beitr. z. Pathol. u. Therap. der Emii.brungsstorungen 2 
(1910u. 1911); Bull. del'Acad. roy. demed. de Belgique 24 (19lO). Ii Die zahlreichen Arbeiten 
von LONDON undMitarbeitcrn findet man inZeitschr. f. physiol. ChemA5-53, ii-58, 60-74. 
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eine mittlere Stellung einnimmtl. Nach diesen Untersuchungen soil also dem 
Magen eine gewisse "Sorlierungsfahigkeit" zukommen, was indessen von SCHEU
NERT und von GRIMMER2 entschieden geleugnet wird. Fiir eine solche sprechen 
jedoch die von OANNON3, allerdings nach einem anderen Prinzipe, ausgefiihrten 
Versuche an Katzen. In diesen Versuchen erhielten die Tiere nach vorhergehen
dem Hungern verschiedene Nahrung, wie Fleisch, Fett und Kohlehydrate mit 
Bismuthum subnitricum vermischt, und dann wurde mit Hille des Rontgen
apparates die Zeit, nach welcher die Nahrung in den Darm iiberging, studiert. 
Die Kohlehydrate verlieBen den Magen am schnellsten, die EiweiBkorper lang
samer und am langsamsten das Fett. Wurden die Kohlehydrate vor dem Protein
futter verabreicht, so verlieBen sie den Magen mit gewohnlicher Geschwindigkeit; 
wurden umgekehrt erst die Proteinstoffe und dann die Kohlehydrate aufgenommen, 
so wurde die Entleerung der letzteren verzogerl. Ein Gemenge von Protein
futter und Kohlehydraten verlieB den Magen langsamer als die reinen Kohle
hydrate, aber rascher als das Proteinfutter allein. Das Fett, welches lange im 
Magen bleibt und nur in dem MaBe, wie es aus dem Duodenum resorbiert und 
entfernt wird, den Magen verlaBt, verzogert die Entleerung sowohl der Protein
stoffe wie der Kohlehydrate. In bezug auf verschiedene Fettarten haben TANGL 
und ERDELYI gefunden, daB ein Fett den Magen um so langsamer verlaBt, je 
hoher dessen Schmelzpunkt liegt 4• Bei zusammengesetzter EiweiBnahrung 
wird nach LoNDON und SCHWARZ der Verlauf der Magenverdauung durch die
jenige EiweiBart geregelt, welche aus dem Magen bei einzelner Zufuhr lang
samer herausbeforderl wird 5. 

Den Grund, warum verschiedene Nahrungsstoffe den Magen mit ungleicher Geschwin. 
digkeit verlassen, sucht CANNON in der oben erwiiJmten erschlaffenden Wirkung der Salz
saure auf den Pylorussphinkter. Die Eiweillstoffe binden Salzsaure und schwachen dadurch 
die Wirkung der letzteren auf den PylorusteiI, wahrend dies nicht mit den Kohlehydraten 
der Fall ist. Werden die Kohlehydrate mit Alkali angefeuchtet, so verlassen sie den Magen 
langsamer als sonst, und umgekehrt verlassen Azidproteine den Magen frillier a.ls anderes 
EiweiB. 

Wie unsere Kenntnis von der Verdaulichkeit der verschiedenen Nahrungs
mittel im Magen uberhaupt gering und unsicher ist, so sind auch unsere Kennt
nisse von der Einwirkung anderer Stoffe, wie der alkoholischen Getranke, der 
Bitterstoffe, der Gewiirze u. a. auf die natiirliche Verdauung recht unsicher 
und mangelhaft. Die Schwierigkeiten, welche Untersuchungen dieser Art im 
Wege stehen, sind auch sehr groB, und infolgedessen sind auch die bisher ge
wonnenen Resultate oft zweideutig oder einander direkt widersprechend. So 
haben, um nur ein Beispiel anzufiihren, einige Forscher keine hemmende, sondern 
vielmehr eine die Verdauung fordernde Wirkung von kleinen Mengen Alkohols 
oder alkoholischer Getranke gesehen. Von anderen sind wiederum nur stOrende 
Wirkungen beobachtet worden, wahrend wieder andere Forscher dagegen ge
funden haben, daB der Alkohol in erster Linie zwar etwas storend wirkt, dann 
aber in dem MaBe, wie er resorbiert wird, eine reichliche Sekretion von Magen
saft hervorruft und dadurch im groBen und ganzen der Verdauung fOrderlich 
wird. Die safttreibende Wirkung des Alkohols ist schon in dem Vorigen erwahnt 
worden. 

Bezuglich der Bedeutung des Magens ist man frillier ziemlich allgemein 
der Ansicht gewesen, daB eine reichliche Peptonisierung des EiweiBes in dem 
Magen nicht vorkommt und daB die eiweiBreichen Nahrungsmittel vielmehr 
in dem Magen hauptsachlich nur fiir die eigentliche Verdauungsarbeit im Darme 

1 LONDON mit W.POLOWZOWA, Zeitschr. f. physio!. Chem. 49, mit A; SAGELMANN ebenda. 
52; LONDON und SIVRE ebenda 60, 194 (1909). 2 SCHEUNERT, Zeitschr. f. physio!. Chem. 51; 
GRDOlER, Bioch. Zeitschr. 3. 8 Amer. Journ. of Physiol. 12 u. 20; Amer. Journ. Moo. Science 
138, 504 (1909). 'Bioch. Zeitschr. 34, 94 (1911). 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 68, 378 (1910). 
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vorbereitet werden. DaB der Magen, wenigstens der Fundusteil desselben, in 
-erster Linie als Vorratskammer dient, geht schon aus der Form des Organes, 
namentlich bei gewissen Tieren, hervor, und diese Funktion kommt besonders 
bei einigen neugeborenen Tieren, Runden und Katzen, zur Geltung. Bei diesen 
'Tieren enthalt das Sekret des Magens nur Saure, aber kein Pepsin, und das Kasein 
-der Milch wird von der Saure allein zu festen Kliimpchen oder einem festen, 
den Magen ausfiillenden Gerinnsel ausgefallt. Von diesem Gerinnsel gehen erst 
nach und nach kleinere Mengen in den Darm iiber, und ein "Oberbiirden des Darmes 
-wird hierdurch verhindert. Bei anderen Tiereri, wie bei Schlangen und einigen 
Fischen, welche ganze Tiere verschlucken, kann man sich jedoch davon iiber
:zeugen, daB der Lowenanteil der Verdauungsarbeit auf den Magen trifft. Die 
.Bedeutung des Magens fiir die Verdauung kann also nicht ein fUr allemal fest
·geschlagen werden. Sie ist bei verschiedenen Tieren eine verschiedene; und 
'selbst bei einein und demselben Tiere kann sie, je nach der feineren oder groberen 
Zerteilung der Nahrung, der groBeren oder geringeren Geschwindigkeit, mit 
welcher die Peptonisierung stattfindet, dem rascheren oder langsameren An
wachsen der Salzsauremenge usw. eine verschiedene sein. 

tJber den Umfang der chemisch~n Verdauungsarbeit, d. h. also in erster 
Linie iiber den Umfang des EiweiBabbaues im Magen liegen zahlreiche, teils 
:altere und teils neuere, nach mehr zuverlassigen Methoden ausgefiihrte Unter
suchungen vor. Unter den neueren sind besonders die von ZUNZ, LONDON und 
Mitarbeitern, TOBLElt., LAN'G und COHNlIEm l zu nennen. Diese Untersuchungen 
beziehen sich auf die Verhaltnisse beim Runde, und da bei anderen Tieren, wie 
oz. B. B. ROSENFELD 2 fUr das Pferd und LOTSCH 3 fUr das Schwein gezeigt haben, 
die Verhaltnisse etwas anders liegen, beziehen sich die folgenden Angaben nur 
.auf den Rund. 

Fiir dieses Tier diirfte es durch ABDERHALDEN, LoNDON 4 und Mitarbeiter 
iestgestellt sein, daB im Magen zwar Albumosen und Peptone, aber keine Amino
.sii.uren oder jedenfalls keine nennenswerten Mengen von solchen gebildet werden . 
.Mit dem spii.rlichen Vorkommen von Aminosauren steht die Beobachtung von 
ZUNZ u. a., daB der formoltitrierbare Amidstickstoff im Mageninhalte nur ge
xing ist, in gutem Einklang li• AuBerdem diirfte man wohl auch dariiber einig 
Bein, daB von dem eingefiihrten EiweiB immer ein Teil den Magen unverdaut 
verlii.Bt, daB aber die Hauptmasse, etwa 800/ 0, mehr oder weniger stark verdaut 
.in den Darm iibergeht. 

In dem Pylorusteile scheinen die Peptone den Albumosen gegeniiber vor
ozuherrschen, wahrend im Fundusteile ein umgekehrtes Verhalten obwaltet. 
In dem Mageninhalte als ganzem kommt dementsprechend, wenigstens in ge
wissen Fallen, die Rauptmasse des gelOsten EiweiBes, etwa 600/ 0, als Albumosen 
vor. Hinsichtlich der Resorption von Abbauprodukten des EiweiBes im Magen 
1rt;ehen auch die Ansichten einander gegeniiber. Wahrend mehrere Forscher, 
wie TOBLER, LANG, CoHNlIEIM., ZUNZ u. a. eine solche Resorption annehmen, 
wird dieselbe von LONDON und seinen Mitarbeitern entschieden geleugnet. 

1 TOBLER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 40; LANG, Bioch. Zeitschr. 2; COHNHEIM, Munch. 
med. Wochenschr. 1907. Bezuglich der Arbeiten von ZUNZ, LONDON und Mitarbeitern vgl. 
man FuJln.4u. 5, 8. 376 u.1, 8.377, sowieZeitschr. f. physiol.Chem. 87,313(1913).2 E.RoSEN
FELD, tiber die EiweiJlverdauung im Magen des Pferdes, Inaug.-Dissert., Dresden 1908. 
11 E. LOTsCH, Zur Kenntnis der Verdauung von Fleisch im Magen und Diinndarm des 8chweines, 
Inaug.-Dissert., Freiburg i. So.. 1908; vgl. auch ABDERHALDEN, KLINGEMANN und PA'PPEN
HUSEN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 71,411 (1911). 'ABDERHALDEN und LoNDON, mitKAUTZSCH, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 48, mit L. BAUMANN ebenda il und mit v. KOROSY ebenda 03. 
Ii Intern. Beitr. z. Pathol. u. Therap. d. Ernahr.-8tor. 2, H. 3; LONDON und RABINOWlTSCH, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 74, 305. 
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. Die Verdauung der verschiedenen Nahrungsmittel ist nicht an ein einziges 
Organ gebunden, sondern auf mehrere verteilt. Schon aus diesem Grunde ist 
es· also zu erwarten, daB die verschiedenen Verdauungsorgane sich in der Ver
dauungsarbeit wenigstens bis zu einem gewissen Grade vertreten konnen und 
daB dementsprechend die Arbeit des Magens zum kleineren oder groBeren Teil 
von dem Darme iibernommen werden kann. Dem ist in der Tat auch so. Man 
hat namlich an Runden und Katzen den Magen vollstandig oder fast vollstandig 
exstirpiert (CZERNY, CARVALLO und PACHON", LONDON und Mitarbeiter) oder 
.auch dessen Anteil an der Verdauungsarbeit durch Tamponade der Pylorus
Qffnung eliminierl (LUDWIG und OGATA), und in beiden Fallen ist es gelungen, 
die Tiere wohl ernahrt und kraftig kiirzere oder langere Zeit am Leben zu er
halten. Auch beim Menschen 1 ist dies nach Magenexstirpation wiederholt ge
lungen. In diesen Fallen ist offenbar der Anteil des Magens an der Verdauungs
.arbeit von dem Darme iibernommen worden; aber es kann hierbei nicht aIle 
Nahrung gleich gut verdaut werden, und namentlich das Bindegewebe des un
gekochten l!'1eisches geht bisweilen in groBerer Menge unverdaut in die Darm-
.ausleerungen iiber. . 

Es ist eine langst bekannte Tatsache, daB der von Salzsaure saure Ven
trikelinhalt ziemlich lange Zeit ohne Zersetzung aufbewahrt werden kann, wahrend 
er dagegen, wenn die Salzsaure neutralisierl wird, bald einer Garung, bei welcher 
Milchsaure und andere organische Sauren auftreten, anheimfallt. Nach COHN 
hebt ein Gehalt von mehr als 0,7%0 freier Salzsaure die Milchsauregarung, selbst 
unter sonst giinstigen Bedingungen, vollstandig auf, und nach STRAUSS und 
BIALOCOUR liegt die Grenze der Milchsauregarung bei einem Gehalte von 1,2%0 
organisch gebundener Salzsaure. Die Salzsaure des Magensaftes hat also un
zweifelhaft, wie die verdiinnten Mineralsauren iiberhaupt, eine antiseptische 
Wirkung. Diese Wirkung ist insoferne von Bedeutung, ala dadurch gewisse 
krankheitserregende Mikroorganismen, wie z. B. der Kommabazillus der Cholera, 
gewisse Streptokokkusarten u. a. von dem Magensafte getotet werden konnen, 
wahrend dagegen andere namentlich im Sporenstadium seiner Wirkung wider
stehen. Von groBem Interesse ist es iibrigens, daB der Magensaft auch die Wirk
Bamkeit gewisser Toxine, wie die des Tetanus- und Diphtherietoxines, abschwachen 
oder vernichten kann (NENCKI, SIEBER und SCHOUMOWA)2. 

Dieser garungshemmenden und antitoxischen Wirkung des Magensaftes 
wegen hat man auch die Annahme gemacht, daB die Rauptbedeutung des Magen
saftes in der antiseptischen Wirkung desselben zu suchen seL Die sowohl an 
Menschen wie an Tieren gemachten Erfahrungen, daB die Exstirpation des Magens 
ohne gesteigerte Darmfaulnis moglich ist 3, sprechen indessen nicht zugunsten 
einer solchen Ansicht. 

Diejenigen Gase, welche in dem Magen vorkommen, diirften wohl, da die 
Salzsaure des Magensaftes den mit Gasentwicklung verbundenen Garungen 
des Mageninhaltes hinderlich ist, wenigstens zum groBten Teil von der ver
schluckten Luft und dem verschluckten Speichel einerseits und von den durch 
den Pfortner aus dem Darme vielleicht zurUckgetretenen Darmgasen anderseits 

1 CZERNY, zitiert nach dem Lehrbuch von BUNGE 1887, S. 150; CARVALLO und PAORON, 
Arch. d. Physiol. (5) 7; OGATA, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1883; GRom, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pharm. 49; LONDON und Mitarbeiter, Zeitschr. f. physiol. Chem. 74, 328 (1911); vgl. be· 
ziiglich des Menschen den Fall von SOHLATTER bei WR6BLEWSKI, Zentralbl. f. Physiol. 11, 
ti65 und die chirurgischen Zeitschriften. 2 COHN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 14; STRAUSS 
und BULOOOUR, Zeitschr. f. klin. Med. 28. Vgl. auch KUHNE, Lehrb. S. 57; BUNGE, Lehrb., 
4. Aufl., S. 148 u. 159; HIRSOHFELD, PFLUGERS Arch. 47; NENCKI, SIEBER und SCHOUMOWA, 
Zentralbl. f. Bakteriol. usw. 23. Beziiglich der Wirkung des Magenaaftes auf pathogene 
Mikrobien wird im iibrigen auf die Handbiicher der Bakteriologie verwiesen. 3 Vgl. CAR
VALLO und PAORON l. c. und SCHLATTER bei WR6BLEWSKI 1. c. 
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herriihren. PLANER fand in dem Gasgemenge des Ventrikels beim Hunde 
66-68% N, 23-33% CO2 und nur wenig, 0,8-6,1 % Sauerstoff. Hinsicht
lich der Kohlensaure hat indessan SCBIERBECK1 gezeigt, daB dieses Gas zum Teil 
von der Magenschleimhaut geliefert wird. Die Tension der Kohlensaure im 
Magen entspricht nach ihm im niichternen Zustande 30-40 mm Hg. Sie steigt 
nach Aufnahme von Nahrung, unabhangig von der Art derl!elben, und kann 
wahrend der Verdauung auf 130-140 mm Hg ansteigen. Die Kurve der Kohlen
sauretension im Magen hat densalben Verlauf wie die Kurve der Aziditat in den 
verschiedenen Phasen der Verdauung, und SCBIERBECK hat ferner gefunden. 
daB die Kohlensauretension durch Pilokarpin bedeutend gesteigert, durch Nikotin 
dagegen sahr herabgesatzt werden kann. Nach ihm ist dementsprechend die 
Kohlensaure im Magen ein Produkt der Tatigkeit der sezernierenden Zellen. 

Nach dem Tode, wenn der Ventrikel noch Speisen enthalt, kann wahrend 
der nur langsam stattfindenden Abkiihlung der Leiche eine "Selbstverdauung" 
nicht nur des Magens, sondern auch der angrenzenden Organe stattfinden. Es 
hat dies zu der Frage gefiihrt, warum denn der Magen nicht im Leben sich selbst 
verdaue. Seitdem von PAVY gezeigt worden war, daB nach Unterbindung kleinerer 
BlutgefaBe des Magens beim Runde die entsprechenden Teile der Magenschleim
haut verdaut werden, hat man die Ursache in einer Neutralisation der Saure 
des Magensaftes durch das Alkali des Blutes gesucht. DaB die Ursache der Nicht
verdauung im Leben in der normalen Blutzirkulation zu Buchen ist, kann nicht· 
in Abrede gestellt werden; aber die Ursache liegt nicht direkt in einer Neutrali
sation der Saure. Die Untersuchungen von FERMI und OTTE 2 sprechen viel
mehr dafiir, daB die Blutzirkulation in indirekter Weise durch die normale Er
nahrung des Zellprotoplasmas wirkt und daB infolge hiervon das lebendige Proto
plasma den Verdauungsfliissigkeiten, sowohl dem Magen- wie dem Pankreas
safte gegeniiber anders als das tote sich verhalt. Worin diesa Widerstandsfahigkeit 
des lebendigen Protoplasmas begriindet ist, weiB man jedoch nicht. Einige 
stellen sie in nahe Beziehung zum Vorkommen in der Magenschleimhaut von 
verschiedenen hemmenden Substanzen. Von diesen ist die von WEINLAND ge
fundene thermolabil, wahrend die von DANILEWSKY, HXNSEL und O. SCHWARZ 
beobachteten dem Erhitzen Widerstand leisten3 • Abgesehen von der noch un
bekannten Natur dieser Stoffe wirkt aber sowohl der natiirliche Magensaft wie 
eine saure Infusion der Schleimhaut so auBerordentlich kraftig verdauend, daB 
die hemmende Wirkung der erwahnten Substanzen nur bei besonderer Versuchs
anordnung bemerkbar wird, und es ist deshalb schwer einzusehen, wie dieselben 
eine schiitzende Wirkung im Leben ausiiben konnten. 

Unter krankhaften Verhaltnissan konnen Abnormitaten der Sekretion ver
schiedener Art auftreten. Es kann die Menge der Enzyme herabgesetzt sein. 
Die Salzsaure kann auch fehlen oder der Menge nach bedeutend vermindert sein. 
Ein pathologisch gesteigerter Sauregrad des reinen Saftes kommt dagegen wohl 
kaum vor, wogegen eine Hypersekretion von Magensaft in verschiedenen Formen 
vorkommen kann. 

Das Verhalten des leeren Magens ist von verschiedenen Forschern einer
seits an Menschen mit VerschluB des Osophagus und permanenter Magenfistel 
(CARLSON und Mitarbeiter), anderseits an operierten Hunden (CANNON und Mit
arbeiter, CARLSON und Mitarbeiter) studiert worden. Es hat sich herausgestellt, 
daB ausgehend vom Fundusteile des Magens rhythmische Kontraktionen 

1 PLANAR, Wien. Sitz.-Ber. 42; SCBIERBECK, Skand. Aroh. f. Physiol. 3 u. 5. 2 PAVY, 
Philos. Trans. 153, Part. 1 und Guys Hospital Rep. 13; OTTE. Tuvaux du Iaboratoire 
de I1institut de Physiol. de Liege 5, 1896, wo man die Literatur findet. 3 WEINLA.ND, Zeit
sohr. f. BioI. 44; HANSEL, Biooh. ZentralbI.l, 404,2,326; SCHWA,RZ, HOFMEISTERB Beitr. 6. 
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auftreten konnen, welche mit Empfindungen von Hunger verbunden sind und als 
Ursache des Hungergefiihls aufgefaBt werden. Diese Bewegungen b1eiben auch 
nach vollstandiger Trennung des Magens vom zentrRlen Nervensystem infolge 
Durchschneidung von Vagus und Sympathikus erhalten und sie beruhen also 
primii.r auf einem lokalen Mechanismus. Die Kontraktionen konnen einerseits 
von der Mundhohle aus (Geschmackreize, Kauen von schmackhafter Nahrung, 
Schluckbewegungen), anderseits durch Einbringen in den Magen von Wasser, 
Tee, Kaffee, Bier, Wein und andere Stoffe zum Stillstand gebracht werden. 
Auch unter psychischen Einfliissen, wie Schreck und Zorn, horen dieselben auf. 
1m Laufe der Kontraktionen findet sehr langsame Absonderung von Magensaft 
statt, der etwas weniger Saure und Pepsin zu enthalten scheint als der "psy· 
oChische" Magensaftl. 

Zur Priifung des Magensaftes oder des vorher mit Verdauungssalzsaure ver· 
dfumten filtrierten Mageninhaltes auf Pepsin bedient man sich einer der oben S. 368 
angegebenen Pepsinproben. 

In mehreren FiiJlen ist es besonders wichtig, den Sauregrad des Magen. 
saftes oder Mageninhaltes zu bestimmen. Ausgedehnte Untersuchungen uber die 
titrimetrische Bestimmung des Sauregrades sind von JOHANNE CHRISTIANSEN 2, 

sowie auch von MICHAELIS 3 ausgefiihrt worden und letzterer hat auch eine Methode 
-der elektrometrischen Titration des Magensaftes angegeben. In bezug auf die elektro· 
metrische Bestimmung von PH wird auf S. 58 hingewiesen. Als Indikator bei der 
Titration solI nach J. CHRISTIANSEN das GUNZBURGSche Reagens (1 g Phlorogluzin, 
1 g Vanillin, 30 g absoI. Alkohol) der beste sein und die damit erhaltenen Werte sollen 
-den elektrometrisch bestimmten am nachsten kommen. (Siehe auch S. 368.) 

Von Wichtigkeit ist es auch, die Natur der im Mageninhalte vorkommenden 
Saure, bzw. Sauren, ermitteln zu konnen. Zu dem Zwecke und besonders zum Nach· 
weis von freier Salzsaure sind zahlreiche Farbenreaktionen vorgeschlagen worden, 
welche samtlich darauf basieren, daB die genannten Farbstoffe schon mit sehr kleinen 
Mengen Salzsaure eine charakteristische Farbung geben, wahrend sie von Milchsaure 
und anderen organischen Sauren nicht oder erst bei einer Konzentration der letzteren, 
welche in dem Mageninhalte kaum vorkommen kann; den charakteristischen Farben
wechsel zeigen. Solche Reagenzien sind: ein Gemenge von Ferriazetat· und Rho· 
-dankaliumlosung (das MOHRSche, von mehreren Forschem modifizierte Reagens), 
Methylanilin violett, Tropaolin 00, Kongorot, Malachitgrun, Phloro· 
gluzin-VanilIin, Dimethylamidoazobenzol u. a. Als Reagenzien auf freie 
Milchsaure sind dagegen von UFFELMANN eine stark verdlinnte amethystblaue 
Losung von Eisenchlorid und Karbolsaure oder auch eine stark verdlinnte, 
fast ungefarbte Losung von Eisenchlorid vorgeschlagen worden. Diese Reagenzien 
geben mit Milchsaure, nicht aber mit Salzsaure oder mit fliichtigen fetten Sauren, 
eine zeisig. oder zitronengelbe Farbe. 

Vber den Wert dieser Reagenzien auf freie Salzsa.ure oder Milchsa.ure ist indessen viel 
gestritten worden. Unter den Reagenzien auf freie Salzsii.ure scheinen jedoch insbesondere 
die von STEENSMA' verschii.rfte GUNZBURGSche Phlorogluzin.Vanillinprobe, die Probe mit 
Tropii.olin 00, in der Wii.rme na.ch BOAS ausgefiihrt, und die Probe mit Dimethylamidoazo. 
benzol, welche die empfindlichste sein soIl, sich gut bewa.hrt zu haben. Fallen diese Reak· 
tionen positiv aus, so dUrfte auch wohl die Anwesenheit von SaJzsa.ure bewiesen sein. Ein 
negatives Ergebnis schlieBt dagegen nicht die Gegenwart von Salzsaure aus, weil die Empfind. 
lichkeit dieser Reaktionen einerseits eine begrenzte ist und anderseits auch durch gleichzettige 
Gegenwart von EiweiB, Pepton und angeblich auch anderen Stoffen mehr oder weniger 
beeintrii.chtigt werden kann. Die Milchsii.urereaktionen konnen ihrerseits auch negativ aus· 
fallen bei Gegenwart von einer, der Milchlila.uremenge gegenuber, verhii.ltnismii.llig groBen 
Menge von Salzsa.ure in der zu untersuchenden Flussigkeit. Auch Zucker, Rhodan und andere 
Stoffe sollen diesen Reagenzien gegenuber wie MiIchsii.ure sich verhalten konnen. 

1 CANNON, Amer. Journ. of Physio!. 29, 250, 267 (1911), 441 (1912); CARLSON ebenda 
31,32(1913),33,34(1914),37,38(1915); vgl auch L. JARNoundM_HEKS, Wien.klin. Wochen. 
schrift 33 578 (1920). 2 Bioch. Zeitschr. 46, 24, 50, 71, 82 (1912). 3 Ebenda 79,1(1916). 
4 Bioch. Zeitschr. 8. 



382 Neuntes Kapitel. 

Um den Wert der verschiedenen Reagenzien auf freie Salzsaure richtig beur
teilen zu konnen, ist es selbstverstandlich in erster Linie von der allergroBten Wich
tigkeit, dariiber im klaren zu sein, was man unter dem Begriffe freie Salzsaure zu ver
stehen hat. Es ist eine allbekannte Tatsache, daB die Salzsaure von EiweiBstoffen 
gebunden werden kann, und nach einer eiweiBreichen Mahlzeit kann also ein be
deutender Teil der Salzsaure oder, wie man besonders bei Hunden beobachtet hat. 
die gesamte Salzsaure in Verbindung mit EiweiB in dem Mageninhalte sich vorfinden. 
Diese an EiweiB gebundene Salzsaure kann nicht als frei angesehen werden, und aus. 
diesem Grunde betrachten einige Forscher als weniger brauchbar alle solche Methoden. 
die, wie die Methode von SJOQVIST, samtliche an anorganische Ba-sen nicht gebundene 
Salzsaure anzeigen. Demgegeniiber ist indessen zu bemerken, daB, nach den Erfah
rungen vieler Forscher, die an EiweiB gebundene Salzsaure physiologisch wirksam 
ist, und in dieser Hinsicht kann beziiglich neuerer Untersuchungen besonders auf 
diejenigen von ALB. MULLER und J. SCHUTZ 1 hingewiesen werden. Diejenigen Re
aktionen (Farbstoffreaktionen), welche nur die wirklich freie Salzsaure angeben. 
zeigen also nicht samtliche "physiologisch wirksame" Salzsaurean. Der Vorschlag. 
statt der "freien" die "physiologisch wirksame" Salzsaurezu bestimmen, hat also 
eine gewisse Berechtigung; und da die Begriffe freie und physiologisch wirksame 
Salzsaure sich gegenseitig nicht decken, mull man bei Beurteilung des Wertes einer 
bestimmten Reaktion stets damit im klaren sein, ob man die wirklich freie oder physio
logisch wirksame Saure bestimmen will. 

Zur Bestimmung der freien Salzsaure hat man verschiedene TitrierungBmethoden vor
geschlagen, die jedoch aus den in Kapitell angefiihrten Griinden nicht zu sicheren ReBul
taten fwen konnen. Zu dieser Bestimmung sind physikalisch-chemische Methoden not
wendig (S. 58), die aber bisher nicht fiir klinische Zwecke grol.3ere Anwendung erfo.hren haben. 
Auf Adsorptionsphanomene bo.siert eine von HOLMGREN vorgeschlagene Methode zur Be
stimmung der Salzsaure 2• Fiir die quantitative Bestimmung der Geso.mtsalzsaure sind auch 
andere Methoden ausgearbeitet worden, unter denen die von K. MORNER und SJOQVIST eine 
grol.3e Anwendung erfahren hat. Do. aber der Wert einer gesonderten Bestimmung der freien 
und der gesamten Salzsaure zweifelhaft und jedenfalls umstritten ist, und do. ferner diese 
Fragen hauptsii.hclich klinisches Interesse haben, wird beziiglich derselben auf die Hand
biicher der klinischen Untersuchungsmethoden von v. JAKSCH, EULENBURG, KOLLE und 
WEINTRAUD und von SAHLI hingewiesen. Dasselbe gilt auch beziiglich der Priifung auf 
Milchsaure und fliichtige Fettsauren. 

ITI. Die Darmschleimhautdriisen und ihre Sekrete. 
Das Sekret der BRUNNERschen Drusen. Diese DrUsen sind teils als kleine 

Pankreasdrlisen und teils als Schleim- oder Speicheldriisen aufgefaBt worden_ 
Ihre Bedeutung diirfte auch bei verschiedenen Tieren eine verschiedene sein_ 
Beim Runde sind sie nach GRUTZNER den PylorusdrUsen am meisten verwandt 
und sollen Pepsin enthalten. Dies stimmt auch mit den Beobachtungen von 
GLAESSNER und von PONOMAREW, welche voneinander nur darin abweichen, 
daB nach PONOMAREW das Sekret bei alkalischer Reaktion unwirksam ist und 
demnach nur Pepsin enthalt, wahrend es nach GLAESSNER sowohl bei saurer 
wie bei alkalischer Reaktion wirksam ist und Pseudopepsin enthalten solI. Nach 
ABDERHALDEN und RONA enthalt das reine Duodenalsekret des Rundes em 
proteolytisches Enzym, welches nicht dem Trypsin-, sondern dem Pepsintypus 
angehort. Die Angaben liber das Vorkommen eines diastatischen Enzyms in 
den BRuNNERschen Drusen sind streitig. SCHEUNERT und GRIMMER3 fanden 
in den Duodenaldriisen von Pferd, Rind, Schwein und Kaninchen zwar diastati
sches, aber kein proteolytisches und kein labendes Enzym. 

1 ALB. MULLER, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 88 und PFLUGERS Arch. 116; J. SCHUTZ, 
Wien. klin. Wochenschr. 20 und Wien. med. Wochenschr. 1906 (altere Literatur). 2 Deutsch. 
med. Wochenschr. 1911, 247. 3 GRUTZNER, PFLUGERS Arch. 12; GLAESSNER, HOFMEISTERS 
Beitrage 1; PONOMAREW, Bioch. ,zentralbl. 1, 351; ABDERHALDEN und RONA, Zeitschr. f. 
physiol. Chern. 47; SCHEUNERT und GRIMMER, zitiert nach Bioch. Zentralbl. 0, 67:,1. 
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Das Sekret der LIEBERKVHNschen Driisen. Das Sekret dieser DrUsen ist mit. 
Hille von am Darme, nach dEm Methoden von TmRy und VELLA oder von PAW
LOW angelegten Fisteln studiert worden. Beim Runde findet nach BOLDYREFFl. 
bei leerem Magen in regelmaBigen lntervallen, die etwa zwei Stunden betragen, 
eine ungefahr 15 Minuten dauernde, sparliche Sekretion statt. Nach ihm ge-· 
winnt 1;l1an deshalb den Darmsaft aus einer TmRy -VELLAschen Fistel auBerhalb 
der Verdauungsperiode in Abwesenheit jeglichen Reizes. Wahrend der Magen
verdauung wird nach BoLDYREFF der Saft auch periodisch aber weniger reich
lich abgesondert, indem die Zeitintervalle viel langer, 3; 4, bis 5 Stunden sind_ 
Sonst findet man allgemein die Angabe, daB Aufnahme von Nahrung die Se
kretion hervorruft oder, wenn diese wie beim Lamme kontinuierlich ist (PREGL), 
dieselbe verstarkt. DaB der tJbertritt des Chymus in den Darm die Absonderung, 
des Darmsaftes vermehrt, ist auch auf Grund der Untersuchungen von DELE
ZENNE und FRoUIN nicht zu bezweifeln. Die Saure bewirkt namlich eine Bildung, 
von Sekretin (vgl. unten) und dieses erzeugt nach den genannten Forschern eine, 
Sekretion auch des Darmsaftes. Unter den chemisch wirksamen, sekretions
erregenden Reizmitteln wird auch allgemein Saure und Magensaft angegeben .. 
Chemisch wirksame Reizmittel sind ferner Seifen, Chloral, Ather und, bei intra
venoser lnjektion, auch Darmsaft oder ein Extrakt der Schleimhaut (FRoUIN) .. 
Mehrere SaIze, NaCl, N~S04 u. a., konnen sowohl nach intravenoser oder sub
kutaner Einfiihrung wie nach direkter Applikation auf die Peritonealoberfliiche 
des Darmes eine reichliche Sekretion von Fliissigkeit in den Darm bewirken,. 
und diese Wirkung kann durch die antagonistische, hemmende Wirkung eines. 
Kalksalzes aufgehoben werden (MAc CALLUM). Das gewisse andere Absonderungen_ 
stark anregende Pilokarpin vergroBert dagegen nicht die Absonderung beim·. 
Lamme, und beim Runde scheint es wenigstens nicht immer wirksam zu sein. 
(GAMGEE)2. 

Mechanische Reizung der Schleimhaut wirkt steigernd auf die Sekretion. 
sowohl beim Runde (THIRY) wie beim Menschen (HAMBURGER und HEKMA);_ 
es ist aber zweifelhaft, ob hierbei ein ganz physiologischer Saft abgesondert. 
wird. In dem von HAMBURGER und REKMA 3 beobachteten FaIle floB der Saft, 
am reichlichsten de.s Nachts, sowie zwischen 5 und 8 Uhr nachmittags, am spar-
lichsten zwischen 2 und 5 Uhr nachmittags. t.Jber die Menge des im Laufe von" 
24 Stunden abgesonderten Darmsaftes liegen keine brauchbaren Angaben vor .. 

Nach DELEZENNE und FROUIN' soIl der bei Vermeidung von jeder mechani-
schen Reizung spontan aus einer Fistel ausflieBende Saft beim Runde zehnmal. 
so reichlich im Duodenum wie in den mittleren oder unteren Teilen von Jejunum 
sein. 1m oberen Teile der Diinndiirme ist dagegen nach ROHMANN' das Sekret. 
beim Runde sparlicher, schleimig gallertahnlich, in dem unteren mehr diinn-
fliissig mit gallertahnlichen Kliimpchen oder FlOckchen. Der Darmsaft reagiert; 
gegen Lackmus stark alkalisch, entwickelt nach Saurezusatz Kohlensaure und, 
enthalt (beim Runde) eine fast konstante Menge NaCl und N~C03 bzw. 4,8 bis: 
5 und 4-50/00 (GUMILEwSKI, ROHMANN)4. 1m Darmsafte des Lammes ent
sprach die Alkaleszenz 4,54%0 N~C03' Der Darmsaft enthalt EiweiB (TmRy 
fand 8,01 %0 davon), dessen Menge mit der Dauer der Absonderung abnehmen 
~oll. Die Menge der festen Stoffe ist schwankend. Sie betragt bei Runden 12,2~ 
bis 24,1 %0' beim Lamme 29,85%0' Das spez. Gewicht war beim Runde (TmRY» 

1 THIRY, Wien. Sitz.-Ber. 60; VELLA, MOLESCHOTTS, Unters. 13; BOLDYREFF, Zeitschr. 
f. physioI. Chern. 60; ZentralbI. f. PhysioI. 24,93 (1910). 2 DELEZENNE und FRoUIN, Compt. 
rend. soc. bioI. 66; FROUIN ebenda 66 u. 68; MAc CALLUlII, UniV€.rs. of California Publi
cations 1, 1904; GAMGEE, Die physiologische Chemie der Verdauung, Deutsche Ausgabe, 
1894, S. 427 u. f. (Literatur). a Journ. de physioL et d. path. gen. 1902 u. 1904 .. 
4 GUMILEWSKI, PFLUGEBS Arch. 89; ROBMANN ebenda 41. 
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1,010-1,0107 und beim Lamme (PR.EGL) als Mittel 1,0143. Der Darmsaft des 
Lammes enthielt 18,097%0 EiweiB, 1,274%0 Albumose und Muzin, 2,29%0 
Harnstoff und 3,13%0 fibrige organische Stoffe. 

Vber den Darmsaft des Menschim liegen Untersuchungen von DEMANT, 
Tmmy und MANNING, H. 1iAMBURGER und HEKMA. und NAGANO l vor. Auch 
beim Menschen ist der Darmsaft von niedrigem spez. Gewicht, etwa 1,007; einem 
Gebalte von gegen 10-14%0 festen Stoffen und gegen Lackmus stark alka.li
scher Reaktion. Der Gehalt an Alkali, als Natriumkarbonat berechnet, betragt 
nach NAGANO, HAMBURGER und HEKMA 2,2%0' der Gehalt an NaCI5,8-6,7%0. 
Die Gefrierpunktsbestimmung ergab LI = 0,620 1iAMBURGER und HEKMA). 

Der Darmsaft des Hundes enthalt nach BOLDYREFF eine Lipase, die be
sonders auf emulgiertes Fett (Milch) wirkt und von der Pankreaslipase unter 
anderem auch dadurch verschieden ist, daB ihre Wirkung nicht durch Galle 
befordert wird. JANSEN fand, daB aus einer THIRY-VELLASchen Fistel die Lipase 
besonders unter dem EinfluB von Galle + Saure sezerniert wird 2• Der Darm
saft enthalt ferner sowohl bei gewissen Tieren wie beim Menschen das von O. COHN
HEIM entdeckte Enzym, Erepsin, welches regelmii.Big nicht auf natives EiweiB, 
sondern nur auf Albumosen und Peptone spaltend wirken soll. In der Dfinndarm
schleimhaut des Rindes konnte HEDIN kein Erepsin nachweisen, wohl aber ein 
auf genuines EiweiB und auf Pepton bei alkalischer Reaktion wirkendes Enzym, 
das sich aber in der Weise entschieden von. Trypsin unterscheidet, daB es nieht 
durch Serumalbumin in seiner Wirkung auf Kasein und Pepton gehemmt wird 3 • 

Der Darmsaft enthii.lt moglicherweise auch eine Nuklease und endlich wirkt er 
auch schwach amylolytisch. Der Saft und, wie mehrere Forscher bebauptet 
baben, in noch hoherem Grade die Schleimhaut enthalt ferner, wie die von vielen 
Forschern bestatigten Beobachtungen von PASCHUTIN, BROWN und HERoN, 
BA8TIANELLI und TEBB' gezeigt baben, Saccharase und Maltase. Auch ein 
den Milchzucker spaltendes Enzym, eine Laktase, kommt, wie die Unter
suchungen von ROHMANN und LApPE, PAUTZ und VOGEL, WEINLAND, ORBAN 5 

gelehrt haben, bei neugeborenen Kindem und jungen Tieren, aber auch bei 
erwachsenenSaugetieren, welcheMilch in derNahrung erhalten, vor (vgl.Kapitell, 
S. 41). Die Laktase kann ebenfalls reichlicher in der Schleimhaut als in dem 
Safte enthalten sein und nach einigen kommt sie fiberhaupt nur in den Zellen 
vor. Die Angaben fiber das Vorkommen eines glykosidspaltenden Enzyms sind 
strittig (FROUIN, OMI) 6. 

AuBer den oben genannten Enzymen enthii.lt die Darmschleimhaut auch 
Substanzen, welche die Wirkung von Pepsin sowie die von Trypsin hemmen 
(DAN'ILEWSKY, WEINLAND)7, ferner Enterokinase oder eine Muttersubstanz 
derselben und endlich auch das sog. Prosekretin. Diese zwei letztgenannten 
Stoffe, die in inniger Beziehung zu der Absonderung des Pankreassaftes 
stehen, sollen im Zusammenhange mit dieser Verdauungsflfissigkeit abgehandelt 
werden. 

Die verschiedenen Enzyme werden nicht in gleicher Menge ill allen Ab
schnitten des Darmes gebildet. Diastase und Saccharase kommen nach 

1 DEMANT, VIRCHOWS Arch. 75; TURBY und MANNING, Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1892, 
S. 945; HAMBURGER und HEKMA I. c.; NAGANO, Mitt. a.. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. 9. 
~BOLDYREFF I. c.; JANSEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 1i8, 400 (1910). 3 Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 130, 45 (1923). C PASCHUTIN, Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1870, S. 561; BROWN und 
HERON, Annal. d. Chem. u. Pharm. 204; BASTIANELLI, MOLESCHOTTS Unters. 14 (jUtere 
Literatur). VgI. ferner MIURA, Zeitschr. f. BioI. 32; WIDDICOMBE, Journ. of Physiol. 28; 
TEBB ebenda 11). 5 ROHMANN und LAPPE, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 28; PAUTZ und 
VOGEL, Zeitschr. f. BioI. 32; WEINLAND ebende. 38; ORBAN, MALYS Jahresb. 29. 8 A. FRoUIN 
und P. THOMAS, Arch. interna.t. de Phyeiol. 7; K. OMI, Das Verhalten des Sal;zins im tieri
schen Organismus. Inaug.-Dissert., Breslau 1907. 7 Vgl. FuB.aote 3, S. 380. 
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BoLDYREFF iiberall im Darme, die Lipase dagegen nicht in den unteren.Abschnitten 
vor. Die Kinase findet man nur in den oberen Teilen (BoLDYREFF, BAYLISS 
und STARLING, DELEZENNE). Nach HEKMA kommt die Kinase im ganzen Danne 
vor, am reichlichsten jedoch im Duodenum und in den oberen Teilen des Je
junums. Die Enzyme finden sich nach FALLOISE im allgemeinen am reichlichsten 
in den obersten Teilen des Dannes; das Erepsin solI aber in groBerer Menge im 
Jejunum ala im Duodenum vorhanden sein. Beziiglich des Erepsins sind jedoch 
nach den Untersuchungen von VERN'ON die Verhaltnisse bei verschiedenen Tieren 
etwas ungleich. Bei der Katze und dem Igel ist das Duodenum reicher an Erepsin 
ala das Jejunum und Deum; beim Kaninchen ist umgekehrt das Deum bedeutend 
reicher daran als das Duodenum. Das Sekretin wird nach BAYLISS und STARLING 
ausschlieBlich im oberen Teile des Dannes gebildet. Ala Bildungsstatten der 
Enzyme werden im allgemeinen die Epithelzellen der DrUsen oder der Schleim
haut bezeichnet, und dasselbe gilt nach BAYLISS und ST.A,RLING, HEKMA, FAL
LOISE u. a. auch fiir die Enterokinase, welche dagegen nach DELEZENNE 1 in den 
Leukozyten und den PEYERSchen Drusen gebildet wird. 

Erepsin. Dieses von O. CoHNHEIM zuerst nachgewiesene Enzym wirkt nicht 
spaltend auch native EiweiBkorper, das Kasein ausgenommen, hat aber die Fahig. 
keit, Albumosen, Peptone und gewisse Polypeptide zu spalten. Hierbei ent
stehen sowohl Mono- wie Diaminosauren. Das Erepsin solI sowohl in der Schleim
haut wie in dem Darmsafte sowohl von Menschen wie von Hunden vorkommen; 
die Schleimhaut scheint aber reicher daran ala der Saft zu sein (SALASKIN, KUT. 
SCHER und SEEMANN)2. AuBer im Darme kommt auch im Pankreas ein erepsin
ahnliches Enzym vor (BAYLISS und STARLING, VERNON), welches auf Kasein, 
nicht aber oder nur schwach auf :fri.sches Fibrin wirkt. Dieses Erepsin ist viel
leicht identisch mit dem in Pankreas von F. SACHS nachgewiesenen, auf Nuklein. 
saure wirkenden Enzyme, Nuklease, denn nach NAKAYAMA wirkt das Erepsin 
zum Unterschied von dem Trypsin spaltend auf Nukleinsaure. Das Darmerepsin 
wird nach GLAESSNER und STAUBER zum Unterschied von dem Trypsin nicht 
durch Blutserum in seiner Wirkung gehemmt. Das Erepsin zeigt eine groBe 
.Ahnlichkeit mit bei der Autolyse wirkenden Enzymen, und nach VERNON u. a. 
kommen Erepsine in den verschiedenen Geweben sowohl bei Evertebraten wie 
bei Vertebraten vor. Diese Gewebserepsine verhalten sich jedoch etwas anders 
ala das Darmerepsin und ihre Identitat mit dem letzteren ist jedenfalls nicht be
wiesen. Nach HEDIN wirken die Gewebserepsine nicht auf Kasein ein. Ein solches 
Erepsin fand HEDIN auch im Blute und im Menschenharn. Wie Erepsin wirkende 
Enzyme kommen auch nach VINES 3 in allen bisher untersuchten Pflanzen vor. 

Das Erepsin wirkt am besten bei alkalischer, aber kaum bei schwach saurer 
Reaktion. Das Optimum der Wirkung liegt bei etwa PH = 8 (RONA und F. ARN
HEIM)'. 

Das Sekret der Driisen im Dickdarme und Enddarme scheint hauptsachlich 
Schleim zu sein. Auch an diesem Teile des Darmes, welcher wohl hauptsachlich 
wenn nicht ausschlieBlich ala Resorptionsorgan anzusehen ist, sind Fisteln an
gelegt worden. Die Untersuchungen iiber die Wirkung des Sekretes auf Nahrungs. 
mittel haben jedoch keine entscheidenden Resultate geliefert. 

1 BOLDYREFF, Arch. des scienc. bioI. de St. Petersbourg 11; BAYLISS und STABLING. 
Journ. of PhysioI. 29, 30; HEUIA 1. c.; FALLOISE, vgl. Bioch. Zentralbl. 4. 153; VERNON, 
Journ. of PhysioI. 33; DELEZENNE, Compt. rend. soc. bioI. 54 u. 56. 2 COHNHEDI, Zeitschr. 
f. physioI. Chem. 33, 35, 36 u. 47; SALASKIN ebenda 35; KUTSCHER und SEEMANN ebenda 
35. 3 BAYLISS und STARLING, Journ. of PhysioI. 30; VERNON ebenda 30, 32 u. 33. Vgl. auch 
COBNHEIM und PLETNEW, Zeitschr. f. physioI. Chem. 69, 108(1910); F. SACHS, Zeitschr. f. 
physioI. Chem. 46; NAKAYAMA ebenda 41; GUESSNER und STAUBER, Bioch. Zeitschr. 25. 
204 (1910); HEDIN. Zeitschr. f. physioI. Chem. 104, 11 (1918),100,263 (1917); VINES. Annals 
.of Botany 18, 19. 23. 'Bioch. Zeitschr. 57, 84 (1913). . 

Hammarsten, Physiologische Chemle. Elfte Auflage. 25 
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IV. Die Pankreasdriise nnd der Pankreassaft. 
Bei den Evertebraten, welchen eine Pepsindigestion fehlt und bei welchen 

auch keine Gallenbereitung vorkommt, scheint das Pankreas oder wenigstens 
ein damit analoges Organ die wesentlichste Verdauungsdriise zu sein. Um
gekehrt fehlt bei einigen Vertebraten, wie bei einigen Fischen, ein anatomisch 
wohl charakterisiertes Pankreas. Diejenigen Funktionen, welche diesem Organe 
sonst zukommen, scheinen bei diesen Tieren von der Leber, die also mit Recht 
als Hepatopankreas bezeichnet werden kann, ubernommen zu werden. Beim 
Menschen und den meisten Vertebraten ist dagegen die Bereitung der Galle 
und die Absonderung gewisser, fur die Verdauung wichtiger Enzyme auf zwei 
getrennte Organe, Leber und Pankreas vertellt. 

Die Pankreasdriise ist in gewisser Hinsicht der Parotisdruse ahnlich. Die 
absondernden Elemente derselben bestehen aus kernfuhrenden Zellen, deren 
Grundsubstanz eine in Wasser stark aufquellende, eiweiBreiche Masse darstellt, 
in welcher wenigstens zwei verschiedene Zonen zu unterscheiden sind. Die auBere 
Zone ist mehr homogen, die innere durch eine Menge von Kornchen trube. Un
gefahr an der Grenze zwischen den zwei Zonen liegt der Kern, dessen Lage je
doch mit der wechselnden relativen GroBe der zwei Zonen wechseln kann. Nach 
HEIDENH.A.IN 1 soll namlich in einem ersten Stadium der Verdauung, in welchem 
die Absonderung lebhaft ist, der innere Tell der Zellen an GroBe abnehmen, 
indem er zu Sekret wird, wahrend gleichzeitig die auBere Zone durch Aufnahme 
von neuem Material sich vergroBert. In einem spateren Stadium, in welchem 
'die Sekretion abgenommen und die Resorption der Nahrungsstoffe stattgefunden 
hat, soll die innere Zone wiederum auf Kosten der auBeren sich vergroBern, 
indem die Substanz der letzteren in die Substanz der ersteren sich umwandelt. 
Unter physiologischen Verhaltnissen sind also die Zellen einer stetigen Ver
anderung unterworfen, einem Verbrauche nach innen und einem Zuwachse 
nach auBen. Die kornige, innere Zone soll in das Sekret umgewandelt werden, 
und die auBere, mehr homogene Zone, welche das Ersatzmaterial enthiHt, soll 
dann in kornige Substanz sich umsetzen. Die sog. LANGERHANsschen Zellen hat 
man in Beziehung zu der inneren Sekretion oder einer bei dem Zuckerumsatze 
im Tierkorper beteiligten Substanz gesetzt2 (vgJ. Kapitel 8). 

Die Hauptmenge der in der DrUse enthaltenen Proteinsubstanzen besteht, 
wie es scheint, aus in Wasser oder NeutralsalzlOsung unloslichem EiweiB 
und aus Nukleoproteiden, denen gegenuber das angeblich in der DrUse vor
kommende Globulin und das Albumin jedenfalls nur in geringen Mengen 
vorhanden sein konnen. Unter den Proteiden ist am genauesten studiert die 
von UMBER isolierte, vorher von O. IiA.:M:MARSTEN li gefundene und als a-Proteid 
bezeichnete Substanz. Dieses Nukleoproteid enthiilt (als Mittel) 1,67% P, 1,29% 
S, 17,12% N und 0,13% Fe. Es liefert beim Sieden das von O. HAMMARSTEN 
als p-Proteid bezeichnete, viel phosphorreichere Nukleoproteid. Das native 
Proteid (a) ist die Muttersubstanz der Guanylsaure und auch einer zusammen
gesetzten Nukleinsaure'. Das Proteid kann aus der DrUse mit physiologischer 
KochsalzlOsung extrahiert und mit Essigsaure gefallt werden. 

AuBer diesen Proteinsubstanzen enthiiJt die DrUse mehrere Enzyme oder 
Zymogene, von denen unten die Rede sein wird. Unter den Extraktivstoffen, 
welche ubrigens wohl zum Tell durch postmortale Veranderungen und chemische 
Eingriffe entstanden sein durften, sind zu nennen Leuzin, Tyrosin, Purin-

1 PFLUGERS Arch. 10. 2 Vgl. hieriiber auch DIAMARE und KULIABKO, Zentralbl. f. 
Physiol. 18 u. 19; RENNIE ebenda 18 und SAUERBECK, VIRCHOWS Arch. 177, Suppl. 
3 UMBER, Zeitschr. f. klin. Med. 40 u. 43; HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 
19. 'FEULGEN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 108, 147 (1919); E. HAMMARSTEN ebenda 109, 
109, 141 (1920). 
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basen in wechselnden Mengenl, Inosit, Milchsaure, fluchtige Fettsauren 
und Fette. Die Mineralstoffe zeigen der Menge nach sehr bedeutende Unter
schiede nicht nur bei Tieren und Menschen, sondern auch bei Mannern und 
Frauen (GoSSMANN). Das Ka~ium scheint nach GoSSMANN regelmaBig in be
deutend graBerer Menge als das Magnesium vorhanden zu sein. Nach Bestim
mungen von MAGNus-LEVY enthielt das Pankreas von Menschen 278 0/ 00 Trocken
substanz mit 106%0 Fett und 156%0 EiweiB. GoSSMANN 2 fand bei einem Manne 
17,92 und bei einer Frau 13,05%0 .Asche . 

.AuBer ihrer, schon in einem vorigen Kapitel (8) besprochenen Beziehung 
zu der Umsetzung des Zuckers im Tierkarper hat die Pankreasdriise die .Auf
gabe, einen fur die Verdauung besonders wichtigen Saft abzusondern. 

Der Pankreassaft. Dieses Sekret gewinnt man durch .Anlegen einer Fistel 
an dem .Ausfuhrungsgange nach den von BERNARD, LUDWIG und HEIDENHAIN 
angegebenen, von PAWLOW 3 vervollkommneten Methoden. 

Bei Pflanzenfressern, welche, wie das Kaninchen, ununterbrochen ver
dauen, ist die .Absonderung des Pankreassaftes eine kontinuierliche. Bei den 
Fleischfressern scheint sie dagegen intermittent und von der Verdauung ab
hangig zu sein. Beim Hungern hart die .Absonderung fast ganz auf, fangt aber 
nach .Aufnahme von Nahrung bald wieder an und erreicht nach BERNSTEIN, 
HEIDENHAIN und anderen innerhalb der drei ersten Stunden ein Maximum. 

PAWLOW und seine Schuler, in erster Linie SCHEPOWALNIKOFF, haben ge
zeigt, daB die schon oben (S. 384) erwahnte Enterokinase das im Pankreassafte 
vorhandene Trypsinogen aktivieren, d. h. in Trypsin uberfiihren kann_ Diese 
Beobachtungen sind spater von vielen anderen, namentlich von DELEZENNE 
und ]ROUIN, POPIELSKI, CAMUS und GLEY, BAYLISS und STARLING, ZUNZ be
statigt und erweitert worden. Der ganz reine Saft enthalt, wenigstens in der Regel, 
Trypsinogen und kein Trypsin. Durch Beimengung von Darmsaft oder Be
riihrung mit der Darmschleimhaut wird aber das Trypsinogen durch die Kinase 
in Trypsin umgewandelt. Die Enterokinase, welche selbst ohne Wirkung auf 
EiweiB und also kein proteolytisches Enzym ist, kennt man nicht naher. Sie 
wird durch Erhitzen unwirksam und ist deshalb von vielen Seiten (auch PAWLOW) 
als ein Enzym angesehen worden. .Andere dagegen, wie HAMBURGER und HEKMA, 
DASTRE und STASSANO stellen die Enzymnatur der Enterokinase aus dem Grunde 
in .Abrede, weil nach ihnen eine bestimmte Menge Darmsaft nur eine bestimmte 
Menge Trypsin zu aktivieren vermag. Enterokinase hat man beim Menschen 
und bei allen untersuchten Saugetieren gefunden. Nach den meisten Forschern 
wird sie von den Drusen oder den Zellen der Darmmukosa gebildet; nach DELE
ZENNE stammt sie dagegen von den PEYERSchen Haufen und von Lymphdriisen 
und Leukozyten uberhaupt her, weshalb auch unreines, leukozytenhaltiges Fibrin 
als eine Kinase wirken soil. Diese .Angaben von DELEZENNE sind indessen von 
BAYLISS und STARLING, HEKKA u. a. bestritten worden. . 

Wenn nun der nach .Aufnahme von Nahrung abgesonderte Saft nach der 
herrschenden .Ansicht regelmaBig trypsinfrei ist, so kann dagegen unter anderen 
Umstanden ein trypsinhaltiger Saft abgesondert werden. So ist nach CAMUS 
und GLEY der unter dem Einflusse von Sekretin (vgl. unten) abgesonderte Saft 
nicht immer trypsinfrei und die durch WITTEpepton oder Pilokarpin angeregte 
.Absonderung liefert einen Saft, welcher, wie auch ZUNZ fand, oft oder meistens 
Trypsin enthiilt und direkt wirksam ist. Nach CAMUS und GLEY kann also nicht 
nur sine auilere .Aktivierung des Trypsinogens in dem Safte, sondern auch eine 

1 V gl. KOSSEL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 8. 2 MAGNUS-LEV Y, Bioch. Zeitschr. 24, 362(1910); 
GOSSMANN. MALYS J ahresb. 30. 3 BERNARD, LeC(OnR de Physiol. 2, 190; LUDWIG, vgl. BERNSTEIN, 
Arbeiten a. d. physiol. Anstalt zu Leipzig 4,1869; HEIDENHAIN, PFLUGERS Arch. 10, 604; 
PAWLOW, Die Arbeit der Verdauungsdriisen, Wiesbaden 1898 und Ergebn. d. Physiol.l, Abt.l. 

25* 
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innere in der DrUse stattfinden. Eine Selbstaktivierung des Saftes in gewisseIi 
Fallen wird auch von anderen, wie von SAWITSCH1, angenommen. 

Die Umwandhing von Trypsinogen in Trypsin in der ausgeschnittenen 
DrUse bei deren Autolyse ist seit lange bekannt. Nach VERNON soIl das Trypsin 
selbst das Trypsinogen kraftig aktivieren, und es soIl in dieser Hinsicht noch 
wirksainer als die Enterokinase sein. Die Richtigkeit dieser Angabe wird jedoch 
von BAYLISS und STARLING sowie von HEKMA geleugnet. Bereits aus den Unter
suchungen von HEIDENHAlN ging hervor, daB der Umsatz des Trypsinogens in 
Trypsin auch durch SaureD. befordert wird 2• AuBerdem gibt es noch andere 
Aktivatoren des Trypsinogens. Wie zuerst DELEZENNE zeigte und dann 
ZUNZ durch weitere Untersuchungen bestatigt hat, besitzen vor allem die Kalk
salze das Vermogen, das Trypsinogen zu aktivieren 3• Die Aktivierung des Tryp
sinogens durch Ca-Salze denken sich J. MELLANBY' und V. J. WOOLLEY in fol. 
gender Weise: 1m Saft ist immer etwas Enterokinase vorhanden, die aber infolge 
dar durcih Alkalikarbonateerzeugten alkalischen Reaktion nur sehr schlecht 
Wirken kann. Beim Zugeben von CaC~ wird CaCOil ausgefallt, das hemmende 
Alkali neutralisiert und die Enterokinase kann wirken. Sr- und Ba-Salze haben 
nach den genannten Autoren dieselbe Wirkung wie die Ca-Salze'. FUr die ver
daueifda Wirkung des Saftes sind die Kalksalze nicht notwendig, und wenn 
die . Aktivierung einmal stattgefunden hat, konnen sie ohne Schaden entfernt 
w~rdeTh Dieselbe Bedeutung wie fur die Aktivierung des Trypsinogens haben 
die';K:alksalze nach DELEzENN'E auch fur die Aktivierung eines Labzymogens 
ih')dem Safte. Dieses Zymogen wird auch von der Enterokinase aktiviert. Das 
ErepBin des Pankreassaftes (S. 385) kommt daselbst als wirksames Enzym vor . 

. Beim menschIichen Embryo erscheinen das Trypsinogen und das Erepsin (sowie auch 
~as Pepsin) im 4. bis 5. Fotalmonat. Die Enterokinase erscheint gleichzeitig mit oder kurz 
nach dem Trypsinogen'. 

Die Art und Weise, wie das Trypsinogen in Trypsin ubergefuhrt wird, ist 
noch unbekannt und ist Gegenstand streitiger Ansichten. Nach einer von PAW
LOW herriihrenden, namentlich von BAYLISS und STARLING verteidigten Ansicht 
wird das Trypsinogen durch die Einwirkung der Kinase in Trypsin umgewandelt. 
Nach der Ansicht von DELEzENNE, DASTRE und STASSANO u. a. 6 ist das Trypsin 
dagegen eine Verbindung zwischen Kinase und Trypsinogen, analog den Zyto
toxinen, welche Verbindungen zwischen einem Komplemente und einem Ambo
zeptor sind (vgl. S. 54). Die letztere Ansicht hat in neuerdings von WILLSTATTER 
und E. WALDSCHMIDT-LEITZ ausgefiihrten Untersuchungen eine sehr starke 
Stutze gefunden. Es ist diesen Forschern namlich gelungen, in dem fertigen 
~d aktiven Trypsin die beiden Bestandteile voneinander zu scheiden, indem die 
Kinase durch Adsorption an Tonerde aus der Losung entfernt wird unter Zuriick
lassung des inaktiven, aber wieder aktivierbaren Trypsinogens. Die Umwand
lung von Trypsinogen in das wirksame Trypsin bei der Autolyse der Pankreas
druse liegtan dem Vorkommen in der DrUse von einer aktivierenden Substanz, 
welche mit der Enterokinase wahrscheinlich identisch ist. Diese Substanz wird 
am raschesten bei saurer Reaktion gebildet. Daneben entstehen bei der Autolyse 
Hemmungsstoffe, die der Kinase entgegenwirken 7. 

1 CAMUS und GLEY, Journ. de Physiol. et de Pathol. gen. Nr. 6, 1907; ZUNZ, Recherches 
sur l'activation du suc pankreatique par les Bels, Bruxelles 1907; W. SAWITSCH, Zentralbl. 
f. d. ges. Physiol. u. Pathol. des Stoffwechsels 1909. Beziiglich der Literatur siehe iibrigens 
O. COHNHEIM, Bioch. Zentralbl. I, 169 U. ROSEl'OBERG ebenda 2, 708. 3 VERNON, Journ. of 
Physiol. 28, 47; HEKMA, Kon. Akad. v. Wetensch. te Amsterdam 1903 und Arch. f. (Auat. u.) 
Physiol. 1904; BAYLISS und STARLING, Journ. of Physiol. 30. 3 DELEZENNE, Compt. rend. soc. 
bioI. 09, 80, 82, 83; ZUNZ 1. c., FuJlnote 1 diese Seite. 'Journ.ofPhysioI.48, 159,47,339(1913). 
Ii IB:RA.1mI, Bioch. Zeitschr. 22, 24 (1909). 6 BAYLISS und STARLING, Journ. of Physiol. 30 u. 82, 
wo auch die anderen Forscher zitiert sind, und ferner O. COHNHEIM in Bioch. Zentralbl.l, S.lu9 
und S. ROSENBERG ebenda. 2, 708 verwiesen werden. 7 Zeitschr. f. physiol. Chem.132, 181 (1924). 
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Ais spezifische chemische Reizmittel £iir die Sekretion des Pankreassaftes
wirken nach PAWLOW und seinen Mitarbeitern Sauren verschiedener Art -
folglich sowohl die Salzsaure wie die Milchsaure - und Fette, die letzteren wahr ... 
scheinlich erst durch die aus ihnen entstandenen Seifen. Alkalien und Alkali.,. 
karbonate wirkendagegen eher hemmend ein. Die Sauren rufen durch Einwirkung 
auf die Duodenalschleimhaut die Sekretion hervor. Nach LONDON und SOHWARZ 
kann die Sekretion auch vom ganzen Jejunum und oberen Ileum aus ausgelOst 
werden. Die Sekretion wird aber mit steigender Entfernung der Reizstelle vom 
Duodenum schwacherl. Das Wasser, welches eine Absonderung von saurem 
Magensaft bewirkt, wird also ein indirektes Reizmittel fiir die Pankreassekretion, 
!'loll aber auch ein selbstandiger Erreger sein. Das psychische Moment diirft.e, 
wenigstens in erster Linie, eine indirekte Wirkung (Sekretion von saurem Magen. 
saft) ausiiben, und die Nahrungsmittel konnen ebenfalls durch ihre Wirkung 
auf die Magensaftabsonderung bei der Pankreassekretion indirekt wirksam sein. 

Das wichtig~te chemische Reizmittel fiir die Absonderung des Saftes ist 
die Salzsaure. Uber den Mechanismus der Saurewirkung ist man nicht einig; 
nach der PAWLowschen Schule rufen aber die Sauren reflektorisch vom Darme 
aus die Sekretion hervor. DaB eine Reflexwirkung hierbei beteiligt ist, laBt sich 
wohl auf Grund der Untersuchungen von POPIELSKI, WERTHEIMER und LEPAGE, 
FLEIG 2 u. a. kaum leugnen; nach den Untersuchungen von BAYLISS und STAR
LING, die von CAMUS, GLEY, FLEIG, HERZE:N', DELEZENNE u. a. bestatigt worden 
sind, muB aber noch ein zweites wichtiges Moment hierbei wirksam sein. Nach 
BAYLISS und STARLI:N'G kann man namlich mit Salzsaure von 4%0 aus der Darm
schleimhaut einen Stoff extrahieren, den sie Sekretin genannt haben und welcher, 
in das Blut eingefiihrt, eine Sekretion von Pankreassaft, Galle und nach einigen 
auch von Speichel und Darmsaft hervorruft. Das Sekretin, welches nach BAYLISS 
und STARLI:N'G 3 bei allen untersuchten Wirbeltieren dasselbe ist, wird durch Er
hitzen nicht zerstort; es ist demnach nicht mit der Enterokinase identisch und 
wird nicht als ein Enzym betrachtet. Es entsteht nach ihnen unter der Einwir. 
kung von Saure aus einer anderen Substanz, dem Prosekretin. Nach DELE. 
ZE;NNE und POZERSKI kommt jedoch das Sekretin schon als solches in der Darm. 
schleimhaut vor, und die Saure wirkt nur durch Ausschaltung besonderer, hem
mend wirkender Stoffe. Die Sekretinwirkung ist iibrigens nach POPIELSKI 
anderer Art als die Saurewirkung, und man kann sie auch mit WITTEpepton 
hervorrufen. Nach ihm ist das Sekretin kein spezifischer Bestandteil des Darmes, 
sondern eine im Korper weit verbreitet vorkommende Substanz. GIZELT leugnet 
ebenfalls das Vorkommen eines spezifischen Sekretins und er stellt diesen Stoff 
dem Pepton gleich. GLEY erhielt durch Mazeration der Schleimhaut mit Albu
mosen eine Losung, welche kraftiger sekretionserregend wirkte als das Sekretin 4• 

V. FURTH und C. SOHWARZ 5 heben auch die hinsichtlich der Natur des Sekretins 
herrschende Unsicherheit hervor. Nach ihnen ist das Sekretin wahrscheinlich 
ein Gemenge von Stoffen, unter welchen wohl auch das von ihnen in der Darm
wand gefundene Cholin eine Rolle als Sekretionserreger spielt. A. HUSTIN, der 
Sekretinlosungen durch das GefaBsystem der isolierten Pankreasdriise leitete, 
fand, daB Sekretin allein oder mit LOOKES Losung zusammen keine Sekretion 
erregte, wohl aber kam Sekretion zustande, wenn Sekretin und Blut durchgeleitet 
wurden G• 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 68, 346 (1910), wo auch die Literatur. 2 FLEIG, ZentraIbI. 
f. Physiol. 16, 681 und Compt. rend. soc. bioI. 00. a Journ. of Physiol.29. «DELEZENNE 
und POZERSKI, Compt. rend. soc. biol. 06; Journ. de Physiol. 14, 521, 540 (1913); POPIELSKI, 
Zentralbl. f. PhysioI.19; PFLUGERS Arch. 128; GIZELT, PFLUGERS Arch. 123; GLEY, Compt. 
Rend. 101, 345. Ii v. FURTH und SCHWARZ, PFLUGERS Arch. 124 (Literatur iiber Sekretin). 
6 Ann. et Bull. soc. roy. de scienQ. mM. et nat. Briissel '10, 178 (1912). 
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Ein zweites, die Absonderung erregendes Mittel istdas Fett, welches jedoch 
wohl erst nach stattgefundener Verseifung wirksam sein diirfte. Olseife direkt 
in das Duodenum eingefUhrt, ruft namlich eine starke Sekretion von Pankreas
saft hervor (SAWITSCH, BABKIN)1, und gleichzeitig soll auch die Absonderung 
von Galle, Magensaft und dem Sekrete der BRUNNERschen Driisen angeregt werden. 
Der unter diesen Verhaltnissen abgesonderte Pankreassaft hat ungefahr denselben 
Gehalt an Enzymen wie das nach Aufnahme von Nahrung abgesonderte Sekret. 

Die Angaben iiber die Menge des im Laufe von 24 Stunden abgesonderten 
Pankreassaftes sind sehr wechselnd. Nach den Bestimmungen von PAWLOW 
und seinen Mitarbeitern KUWSCHINSKI, WASSILIEW und JABLONSKy2 betragt 
die mittlere Menge des aus permanenten Fisteln (mit normal wirkendem Saft) 
beim Hunde sezernierten Saftes 21,8 ccm pro 1 Kilo und 24 Stunden. 

Der Pankreassaft des Hundes ist eine klare, farb- und geruchlose, alkalisch 
reagierende Fliissigkeit, die, namentlich wenn sie austemporaren Fisteln stammt, 
sehr reich, bisweilen so reich an EiweiB ist, daB sie beim Erhitzen fast wie Hiihner
eiweiB gerinnt. Neben EiweiB enthalt der Saft die oben genannten Enzyme 
(oder deren Zymogene), Amylase, vielleicht auch Maltase, Trypsin, Lipase, 
ferner ein erepsinahnliches Enzym und auBerdem ein von KUHNE zuerst be
obachtetes Labenzym. AuBer den nun genaWlten Stoffen enthalt der Pankreas
saft regelmaBig ein wenig Leuzin, Fett und Seifen. Als Mineralbestandteile 
enthalt er vorzugsweise Chloralkalien und daneben auch ziemlich viel Alkali
karbonat, etwas Phosphorsaure, Kalk, Bittererde und Eisen. 

Der Gehalt des Hundepankreassaftes an festen Stoffen schwankt, wie 
MAzURKIEWICZ, BABKIN und SAWITSCH 3 gezeigt haben, je nach der Geschwin
digkeit der Absonderung und der Art des Reizes. 1m allgemeinen verhalt sich 
der Gehalt an festen Stoffen umgekehrt wie die Absonderungsgeschwindigkeit. 
Der nach Saureeinwirkung abgesonderte Saft hat den niedrigsten Gehalt an 
festen Stoffen, 9-37,4%0' Der Saft nach NahrungSaufnahme ist mehr kon
zentriert, gegen 60-70%0' und der nach Vagusreizung abgesonderte enthalt oft 
gegen 90 0/ 00 feste Stoffe. Der von C. SCHMIDT' analysierte Saft aus temporaren 
Fisteln enthielt 99-116%0 feste Stoffe. Die Menge der Mineralstoffe war 8,8%Q' 

Die Mineralbestandteile bestanden hauptsachlich aus NaCI, 7,4%0' was urn so mehr 
aufIallend ist, als man in dem SaIte regelmallig eine bedeutende Menge Alkalikarbonat Iindet. 
In dem von DE ZILWA 5 untersuchten SaIte war der Gehalt an Alkali in dem Sekretinsafte 
5-7,9%0 und in dem Pilokarpinsafte 2,9-5,3%0 Na2COa. 

In dem Pankreassaftc des Kaninchens hat man 11-26%0 feste Stoffe gefunden und 
in demjenigen des SchaIes 14,3-36,9%0' In dem Pankrea.ssafte des Pferdes und der Taube 
hat man bzw. 9-15,5 und 12-14%0 feste Stoffe gefunden. 

Physiologisches Sekret aus einer Pankreasfistel eines Menschen ist von 
GLAESSNER 6 untersucht worden. Das Sekret war wasserklar, leicht schaum
bildend; es reagierte stark alkalisch, auch gegen Phenolphthalein, enthielt Glo
bulin und Albumin, aber keine Albumosen und Peptone. Das spez. Gewicht 
war 1,0075 und die Gefrierpunktserniedrigung war L1 = 0,46 - 0,49 0. Der Ge
halt an festen Stoffen war 12,44-12,71, an GesamteiweiB 1,28-1,74 und an 
Mineralstoffen 5,66-6,98%0' Das Sekret enthielt Trypsinogen, welches durch 
Darmsaft aktiviert wurde. Amylase und Lipase waren vorhanden; invertierende 
Enzyme kamen dagegen nicht vor. Die tagliche Saftmenge war 500-800 ccm. 

1 Arch. des scienc. bioI. de St. petersbourg.ll und Zeitschr. f. physioI. Chern. 06. 
2 Arch. des scienc. bioI. de St. Petersbourg 2, 391. Altere Angaben von BIDDER und SCHMIDT 
u. a. findet man bei KfumE, Lehrb. S.114. 3 MAZURKIEWICZ 1. c.; BARKIN und SAWITSCH, 
Zeitschr. f. physioI. Chern. 56. 4 Zit. nach MALY in HERMANNS Handb. d. PhJsioI. 5, T.2, 8.189. 
6 Journ. oIPhysiol. 31. 8 Zeitschr. I. physioI. Chern. 40. VgI. ferner ELLINGER und COHN ebenda 
45; die Untersuchungen von Pankreaszystenfliissigkeit von SCHUMlII ebenda 36; MURRAY und 
GIES, Amer. Medic .• Vol. 4,1902; GLAESSNER undPOPPER, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 94, 46; 
sieheferner WOHLGEMUTH, Bioch. Zeitschr. 39, 302 ( 1912) ; BRADLEY, J ourn. of bioI. Chern. 6, la3. 
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Saftmenge, Fermentgehalt und AIkaleszenz waren im niichtemen Zustande 
am geringsten, stiegen bald nach Aufnahme einer Mahlzeit parallel an und er
reichten das Maximum etwa in der vierten Stunde. 

Unsere Kenntmsse von den Pankreasenzymen sind in den letzten Jahren 
um ein Bedeutendes erweitert worden und zwar durch die Untersuchungen von 
WILLSTATTER und seinen Mitarbeitem. Diese Untersuchungen betreffen einer
seits das eben besprochene Verhaltnis zwischen dem Trypsinogen und der Entero
kinase, anderseits die Isolierung von der Amylase und der Lipase und das Studium 
dieser bis zu einem gewissen Grade gereinigten Enzyme. 

Die Hauptziige des Verfahrens sind folgende: Pankreasdriise vom Schweine 
wird mit Azeton und .ather entfettet und getrocknet. Dann wird das feine Pulver 
mit Glyzerin ausgezogen und die Losung nach Zusatz von Wasser gekllirt. Aus 
der Losung, welche die drei genannten Enzyme enthiilt, wird die Lipase mit 
Aluminiumhydroxid bei saurer Reaktion adsorbiert. Mit glyzerinhaltiger Alkali
phosphatlOsung kann die Lipase aus dem Aluminiumhydroxid eluiert werden. 
In der Losung, aus welcher die Lipase durch Adsorption entfernt wurde, finden 
sich die Amylase und Trypsin. Letzteres kann durch zweimalige Einwirkung 
von Kaolin auf die schwach essigsaure Losung adsorbiert und somit entfemt 
werden und die gereinigte Amylase bleibt in Losung1 • 

Die Pankreasamylase, welche nach KOROWIN und ZWEIFEL nicht bei Neu
geborenen, sondem erst bei mehr als einen Monat alten Kindem sich vorfindet, 
scheint, wenn auch mit dem Ptyalin nicht ganz identisch, jedoch diesem Enzyme 
nahe verwandt zu sein. Die Pankreasdiastase wirkt sehr energisch auf gekochte, 
nach KUHNE auch auf ungekochte Starke, besonders bei 37-400 C, nach VER
NON 2 am besten bei 350• Dabei entsteht, wie bei der Einwirkung von Speichel, 
neben Dextrin hauptsachlich Isomaltose und Maltose nebst nur sehr wenig Glu
kose (MUSCULUS und v. MERING, KULZ und VOGEL}3. Auch hier entsteht wahr
scheinlich die Glukose durch die Wirkung einer in der DrUse und dem Safte 
vorkommenden Maltase. Der Hundepankreassaft solI in der Tat nach BIERRY 
und TERROINE 4 Maltase enthalten, deren Wirkung jedoch erst nach sehr schwachem 
Ansauem des Saftes zur Geltung kommt. In einem von WILLSTATTER und Mit
arbeitem gereinigten Amylasepriiparat war die enzymatische Konzentration 
auf mehr als das 130fache von derjenigen im trockenen Pankreas gesteigert. 
Das Enzym ergab keine Reaktionen von Proteinen und ihren Abbauprodukten. 
Die Reaktion von MOLIsCH zeigte noch einen geringen Gehalt von Kohlehydraten 
an. Der Glyzerinauszug wurde durch Chlorionen aktiviert und zwar am besten 
bei 0,003-0,03-Normalinitat. Die giinstigste H-Ionenkonzentration entspricht 
PH = 6,8 oder eben saurer Reaktion. Bei !lieser Reaktion wird die Enzymwirkung 
von gallensaurem Salz stark gehemmt, sogar bei Gegenwart von NaCl. Bei schwach 
alkalischer Reaktion erfolgt bei gleichzeitiger Anwesenheit von NaCI eine geringe 
Aktivierung durch Glykocholat. 

Die Pankreaslipase oder das fettspaltende Enzym. Die Wirkung des 
Pankreassaftes auf Fett ist von zweierlei Art. Einerseits spaltet er Neutral
fette in Fettsauren und Glyzerin, was ein enzymatischer Vorgang ist, und ander
seits hat er auch die Fiihigkeit, das Fett zu emulgieren. 

Durch die fettspaltende Wirkung des Pankreassaftes werden die Neutral
fette unter Aufnahme von den Bestandteilen des Wassers in Fettsauren und 
Glyzerin nach dem folgenden Schema zerlegt: CaHs' Os' Rs (Neutralfett) + 
3R:a0 = CaHs·(OH>a (Glyzerin) + 3(H·0·R} (Fettsaure)_ Es handelt sich also 

~ Zeitschr. f. physiol. Chern. 121i, 132; 126, 143 (1922); 142, 14 (1924). 2 KOROWIN, 
MA,LYS Jahresb. 3; ZWEIFEL, Ful3note 2, S. 358; KfumE, Lehrb. S. 117; VERNON, JOUI'Il. 
of Physiol. 27. 3 VgI. Ful3note 5, S.358. 'VgI. TEBB, Journ. of Physiol. Iii; BIEBBY und 
TERBOINE, Compt. ~end. soc. bioI. 1i8; BmRBY ebenda 62. 
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hier um eine hydrolytische Spaltung, welche zuerst von BERN'ARD Wid BER
THELOT sicher dargetan wurde. Wie auf Neutralfette wirkt das, ubrigens sehr 
labile Pankreasenzym auch auf andere Ester zerlegend ein (NENCKI, BAAS, LoEVEN
HART u. a.). Die fettspaltende Wirkung der Lipase wird nach PAWLOW, BRUNO 
und vielen Nachuntersuchern durch Galle unterstiitzt. Nach dem oben an .. 
gedeuteten Verfahren konnten WILLSTATTER und Mitarbeiter die Lipase ihrer 
Stoffmenge nach von der Pankreasdriise bis zur 300fachen Konzentration' in 
den reinsten Praparaten verfolgen. Das Enzym ist ihrer Wirkung nach in hohem 
MaBe von Begleitstoffen und Verteilung abhangig. Der EinfluB der Begleitstoffe 
kann aber auch von den H-Ionenkonzentrationen abhangen, weshalb es sehr 
schwierig fallt, fUr die optimale Enzymwirkung ein bestimmtes PH anzugeben. 
Mit einem nur wenig gereinigten Praparate wurde bei PH = 8,6 eine etwa 20mal 
starkere Wirkung erhalten als bei PH = 4,7. Um verschiedene Enzympraparate 
bezuglich ihres Gehaltes an Enzym vergleichen zu konnen, mussen dieselben· aIle 
in gleichem MaBe aktiviert oder gehemmt sein. Ala eine aktivierende Substanz 
ist in alkalischem Medium CaC~ zu erwahnen, mit welchem gebildete Alkali
seifen, welche hemmend wirken, unter Bildung von Kalziumoleat sich umsetzen. 
Andere Aktivatoren sind eine Kombination von CaC~ mit Albumin und eine von 
glykocholsaurem Natrium mit Albumin. Die Wirkung der Aktivatoren wird da
durch erklii.rt, daB sowohl das Enzym wie das Substrat von denselben adsorbiert 
werden, wodurch Enzym und Substrat gewissermaBen einander naher gebracht 
werden und die Enzymwirkung unterstutzt wird. Die Hemmungen der Olspaltung, 
mit denen bei der Bestimmung der Lipase gerechnet werden muB, sind die im 
alkalischen Medium durch Seife, im sauren durch Olsaure bedingte und ferner die 
im sauren Gebiete durch Proteine hervorgerufene. Bei der Aufspaltung anderer 
Substrate, wie z. B. der von Tributyrin, sind diese Verhaltnisse etwas verschieden. 
Wahrscheinlich hemmen die genannten Stoffe dadurch, daB sie mit einem fur die 
Annaherung des Enzyms an sein Substrat giinstigen Adsorbens in Konkurrenz 
treten. Da die Zeitwertquotienten (S.49) desselben Enzympraparates fUr ver
schiedene Substrate (Olivenol, Methylbutyrat und Triazetin) gleich gefunden 
wurden, so liegt kein Grund fur die Annahme vor, daB in der Pankreasdriise 
verschiedene Lipasen vorhanden sein wiirden 1. 

Wie wir oben gesehen haben, sind nach WILLSTATTER und Mitarbeitern 
die Pankreaslipase und die Magenlipase wahrscheinlich nicht als verschiedene 
Enzyme zu betrachten. Dagegen scheint nach Untersuchungen, die auch in 
WILLSTATTERS Laboratorium ausgefuhrt wurden, ein ausgepragter Unterschied 
vorhanden zu sein zwischen der Pankreaslipase und einer aus der Leber erhaltenen 
Lipase. Einmal geben die Erscheinu~gen der Aktivierung und der Hemmung 
ein vollkommen verschiedenes Bild in den beiden Fallen. Diejenigen Stoffe, 
welche das Pankreasenzym aktivieren, versagen beim Leberenzym oder wirken 
sogar hemmend. Dann verhalten sich die beiden Enzyme verschieden zu dem
selben Substrate und besonders zu razemischen Estern der Mandelsauregruppe, 
indem dieselben die Komponenten von entgegengesetztem Drehungsvermogen 
zunachst angreifen. So wird in dem razemischen Mandelsaureathylester die links
drehende Komponente von der Pankreaslipase zunachst verseift, wahrend die 
Leberlipase zunachst die rechtsdrehende zersetzt 2 • 

Die fettspaltende Wirkung des Pankreassaftes kann auf folgende Weise gezeigt 
werden. Man schiittelt OlivenOl mit NatronIauge und Ather, hebt die Atherschicht 
ab und filtriert sie, wenn notig, schiittelt den Ather wiederholt mit Wasser und ver
dunstet ihn dann bei gelinder Warme. In dieser Weise erhii.lt man als Riickstand 
ein vollig neutrales, von Fettsauren freies Fett, welches, in saurefreiem Alkohol 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 125, 93 (1922); 129, 1; 188, 229, 247 (J 923). I Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 188, 216 (1924). 
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gelost, Alkannatinktur nicht rot farbt. Wird solches Fett mit ganz fmchem, alkali
schem Pankreassaft oder mit einer frisch bereiteten, mit ein wenig Alkali versetzten 
Infusion der ganz frischen DrUse oder auch mit einem frisch bereiteten, schwach 
alkalischen Glyzerinextrakte der ebenfalls·ganz frischen Driise (9 Teile Glyzerin 
und 1 Teil Sodalosung von 1 % auf je 1 g DrUsenmasse) gemischt, etwas Lackmus
tinktur zugesetzt und dann das Gemenge auf + 37° C erwarmt, so sieht man die 
alkalische Reaktion nach und nach abnehmen und zuletzt in eine saure umschlagen. 
Diese saure Reaktion riihrt daher, daB das Neutralfett von dem Enzyme in Glyzerin 
und freie Fettsaure zerlegt wird. Ein sehr viel geiibtes Verfahren besteht darin, 
daB man durch Titration den Sauregrad des Gemenges vor und nach der Einwirkung 
des Saftes, bzw. der Infusion bestimmt. Eine andere neuerdings oft angewandte 
Methode ist die von RONA und MICHAELIS angegebene stalagmometrische, die auf 
der Zunahme der Oberflachenspannung bei der Hydrolyse von Mono- und Tributyrin 
beruht 1. 

Die Fettsauren, welche durch eine Wirkung des Pankreassaftes abgespalten 
worden sind, verbinden sich im Darme mit Alkalien zu Seifen, welche auf das 
Fett kraftig emulgierend wirken, und der Pankreassaft solI hierdurch von groBer 
Bedeutung fur die Emulgierung und die Aufsaugung des Fettes sein. 

lJber die synthetische Wirkung von Pankreaslipase siehe S. 47. 
Das Trypsin. Die von BERNARD beobachtete, vor allem aber von CoRVI

SART 2 bewiesene, eiweillverdauende Wirkung des Pankreassaftes riihrt von einem 
besonderen, von KUHNE Trypsin genannten Enzyme her. Dieses Enzym kommt 
indessen, wie oben auseinandergesetzt wurde, in der DrUse regelmaBig nicht 
als solches, sondem als Trypsinogen vor. Nach ALBERTONI3 findet sich dieses 
Zymogen in der Drose im letzten Drittel des intrauterinen Lebens. Dem Trypsin 
mehr oder weniger nahestehende Enzyme finden sich ubrigens in anderen Or7 
ganen, ferner sehr verbreitet im Pflanzenreiche', in der Hefe und bei hoheren 
Pflanzen, und werden auch von verschiedenen Bakterien gebildet. Die im Pflanzen
reiche vorkommenden trypsinahnlichen Enzyme sind jedoch nach VINES ein 
Gemenge von "Peptasen", welche das EiweiB in Pepton umsetzen und "Erep
tasen", welche die Peptone in Aminosauren spalten. 

Wie man fiir andere Enzyme BOg. Antienzyme kennt, 80 gibt es auch die Trypsinwirkung 
hemmende Substanzen, und zwar nicht nur im Darmkanale, sondern auch im BlutBerum 
(siebe S. 49 ff.). tl"ber die Moglichkeit, ADtitrypsine auf immunisatorischem Wl'ge zu er
zeugen, sind die Angaben streitig. 

Das Trypsin ist bisher ebensowenig als andere Enzyme in reinem Zustande 
dargestellt worden. lJber seine Natur weill man also nichts Sicheres; wie man 
es bisher gewonnen hat, zeigt es aber ein wechselndes Verhalten (Kumm, KLUG, 
LEVENE, MAys u. a.). Es scheint jedenfalls nicht ein Nukleoproteid zu sein, 
und man hat ferner auch Trypsin erhalten, welches nicht die Biuretreaktion 
gab (KLuG, MAYS, SCHW ARZSCIDLD). Das Trypsin lost sich in Wasser und Glyzerin, 
das Trypsin KUHNES war indessen in Glyzerin unloslich. Gegen Warme ist es 
empfindlich und schon bei Korpertemperatur zersetzt es sich allmahlich (VERNON, 
MAys} Ii. Am besten halt es sich in neutraler Losung. Gegenwart von EiweiB 
oder Albumosen wirkt bis zu einem gewissen Grade schutzend beim Erhitzen 
einer alkalischen Trypsinlosung, was auch durch neuere Untersuchungen (BAYLISS, 
VERNON) bestatigt worden ist. Die einfacheren Spaltungsprodukte zeigen in 
nooh hOherem Grade eine derartige Schutzwirkung (VERNON) 6. Das Trypsinogen 

1 Bioch. Zeitschr. 31, 345 (1911). 2 Gaz. hebdomada.ire. 1857, Nr. 15, 16, 19. Zit. 
nach BUNGE, Lehrb, 4. Aufl., S. 185. 8 VgI. MAI,ys Jahresb. 8, 254. 4 Man vgI. hieriiber 
namentlich die Arbeiten von VINES, Annals of Botany 16,17,18,19,22 u. 23 und OPPEN
HEIMER, Die Fermente. 4. Aufl., 1913. S KUHNE, Verh. d. naturh.-med. Vereins zu Heidel
berg (N. F.) 1, H. 3; KLUG, Math.-naturw. Ber. aus Ungarn 18,1902; LEVENE, Amer. Journ. 
of Physioi. a; MAys, Zeitschr. f. physioi. Chem. 38; VERNON, Journ. of Physioi. 28 u. 29; 
SCHWARZSCHILD, HOFMEISTERS Beitrage 4. 6 BAYLISS, Arch. des sciene. bioI. de St. Peters
bourg 11, Supplbd.; VEBNON, Journ. of Physioi. 31. 
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ist nach einstimmigen Angaben mehrerer Forscher widerstandsfahiger gegen 
.Alkali aIs das Trypsin. Von Magensaft und schon von Verdauungssalzsaure 
allein wird das Trypsin allmahlich vernichtet. 

Die Reindarstellung des Trypsins ist von verschiedenen Forschern versucht 
worden. Die eingehendsten Arbeiten in dieser Richtung riihren von KUHNE und 
MAYS her. Von dem letzteren sind verschiedene Methoden versucht worden, auf 
die indessen hier nicht eingegangen werden kann. Ein sehr reines Praparat erhielt 
ar durch kombinierte Aussalzung mittelst NaCI und MgSO,. Sehr wirksame und 
lange Zeit (nach der Erfahrung HAMMARSTENS mehr als 20 Jahre) haltbare Losungen 
arhrut man durch Extraktion mit Glyzerin (HEIDENHAIN) 1. Eine kriiitig wirkende 
aber unreine Infusion erhrut man nach einigen Tagen, wenn man die feinzerschnittene 
DrUse mit Wasser, welches auf je 1 Liter 5-10 ccm Chloroform enthrut (SALKOWSKI), 
infundiert und bei Zimmertemperatur stehen lallt. Durch anhaltende Dialyse gegen 
fliellendes Wasser unter Zusatz von Toluol kann man solche Infusionen fast eiweill
frei erhalten. 

Wie andere Enzyme ist das Trypsin durch seine Wirkung charakterisiert, 
und diese Wirkung besteht darin, daB es bei alkalischer, neutraler und sogar 
auBerst schwach saurer Reaktion EiweiB zu lasen und in einfacherer Podukte, 
Mono- und Diaminosauren, Tryptophan u. a. zu spalten vermag. Diese Wir
kung hatte man wenigBtens bisher als fUr das Trypsin charakteristisch angesehen. 
Neuere Untersuchungen deuten aber darauf hin, daB diese Wirkungen vielleicht 
nicht von einem einzigen Enzym herriihren, sondern durch ein Zusammenwirken 
mehrerer Enzyme zustande kommen. 

Es ist namlich trotz gegenteiliger Angaben (MAYs) kaum daran zu zweifeln, 
daB in der Pankreasdriise auBer dem Trypsin auch ein erepsinahnliches Enzym 
vorkommt (BAYLISS und STARLING, VERNON). Nach VERNON 2 wirkt dieses 
Erepsin krii.ftig auf Pepton und nach ibm soll die peptonspaltende Wirkung 
einer Pankreasinfusion graBtenteils durch das Erepsin bedingt sein. Das Pan
kreas enthaIt auBerdem auch eine Nuklease (vgl. S. 385), deren Beziehung 
zum Pankreaserepsin noch unklar ist. 

Die folgenden Angaben iiber die Wirkungen des Trypsins gelten mit der 
Reservation, daB das sog. Trypsin vielleicht kein einheitliches Enzym ist. 

Die Wirkung des Trypsins auf EiweiB ist am leichtesten bei Anwen
dung von Faserstoff zu demonstrieren. Von diesem EiweiBkarper werden nam
lich bei 37-400 C sehr bedeutende Mengen schon von auBerst wenig Trypsin 
gelOst. Hierbei ist es jedoch notig, stets eine Kontrollprobe mit Fibrin allein, 
mit oder ohne Alkalizusatz, zu machen. Das Fibrin wird von dem Trypsin ohne 
Faulniserscheinungen gelOst; die Fliissigkeit riecht nicht unangenehm, etwa 
nach Bouillon. Um die Fau1nis vollstandig auszuschlieBen, muB man jedoch 
der Fliissigkeit etwas Thymol, Chloroform oder Toluol zusetzen. Die Trypsin
verdauung unterscheidet sich, abgesehen von Verschiedenheiten beziiglich der 
Verdauungsprodukte, wesentlich von der Pepsinverdauung dadurch, daB jene 
vorziiglich bei neutraler oder alkalischer Reaktion, dagegen nicht bei den fiir 
die Pepsinverdauung giinstigen Sauregraden vonstatten geht, und weiter da
durch, daB das EiweiB bei der Trypsinverdauung ohne vorheriges Aufquellen 
gelost oder gleichsam angefressen wird. 

Da das Trypsin, wie man allgemein angibt, nicht bloB EiweiB, sondern 
auch andere Proteinsubstanzen, wie den Leim, verdaut, kann man zum Nach
weis des Trypsins auch Leim verwenden. Die Verfliissigung von gehOrig des
infizierter Gelatine nach dem Verfahren von FERW3 ist deshalb auch ein sehr 
empfindliches Reagens auf Trypsin und tryptische Enzyme. Man hat auch 
andere Vorschriften zur Anwendung von Leim bei der Trypsinprobe gegeben. 

1 PFLUGERS Arch. 10. 2 BAYLISS und STARLING, Journ. of Physiol. SO; VERNON ebenda 
30 und Zeitschr. f. physiol. Chern. 00; MAys ebenda 49 u. it. 3 Arch. f. Hyg. J2 u. 00. 
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In Anbetracht der Beobachtung von AsCOLI und NEPPI, daB ein auf Fibrin oder 
anderes EiweiB nicht wirkendes Trypsin noch Leim verdauen kann, diirfte es 
jedoch angemessen sein, nie mit Leim oder EiweiB allein, sondern mit beiden 
auf die Anwesenheit von Trypsin zu priifen 1. 

Zar quantitativen Trypsinbestimmung durcn Messung drr Verdauungsgeschwindigkeit 
verwendet man allgemein das bei der Pepsinverdauung beschriebene METTsche Verfahren. 
Eine andere Methode ist die von H. R. WEISS, welche darin besteht, daB man den Stickstoff
gehalt des Filtrates nach der Koagulation im Sieden mit Essigsaurezusatz bestimmt. LOH
LEIN empfiehlt die von VOLH"RD zur Pepsinbestimmung ausgearbeitete Titriermethode 
und hat Vorschriften fiir die Anwendung derselben gegeben. JACOBY empfiehlt die An
wendung von Rizin und GROSS ein von ihm auf die Fallbarkeit des Kaseins durch Saure 
gegriindetes Verfahren. BAYLISS verfolgte den Verlauf der Verdauung durch Messung der 
elektrischen Leitfii.higkeit und F. WEISs bestimmt die Menge des durch Gerbsaure nicht 
fii.llbaren Stickstoffes. Fiir die Bestimmung des Umsatzes kann auch die Formoltitrierung 
mit Vorteil angewandt werden (Kapitel 2). 

Neuerdings ist von WILLSTATTER und WALDSCHMIDT-LEITZ die Bestimmung 
der Spaltungsprodukte des EiweiBes durch Titrierung mit Alkali in alkoholi
scher Losung und mit Phenolphthalein als Indikator ausgefiihrt worden. In 
500J0iger alkoholischer Losung wurden die Polypeptide und in 970J0iger die 
Aminosauren bestimmt 3• 

Auf die Geschwindigkeit der Trypsinverdauung iibt die Reaktion 
einen groBen EinfluB aus. Die optimale Reaktion bei der tryptischen Wirkung 
wird verschieden angegeben und diirfte wohl von der Natur des angewandten 
Substrates abhangig sein. S. PALITSCH und L. E. WALBUM erhielten, indem sie 
die Erstarrungsfahigkeit des Leims zum MaBstab der Verdauung machten, bei 
37 0 CH = 2 X 10-10• K. MEYER fand mit Kasein als Substrat die ungefahre 
Ziffer CR = 10-8, und MICHAELIS und DAVIDSONH' fanden fUr die Umsetzung 
von Pepton CR = 10-8• WALDSCHMIDT-LEITZ fand die optimale Einwirkung 
auf Gelatine bei PR = 8,2-8,7 5• 

DaB die Galle iiberhaupt giinstig auf die Trypsinverdauung einwirkt, ist 
von vielen Forschern, in neuerer Zeit von BRUNO, ZUNTZ und Ussow u. a. 6 be
hauptet worden. Nach H. WEISS 7 storen die Alkalisalze der Halogene die Trypsin
verdauung nur wenig, am starksten das NaCl. Die Sulfate wirken erheblich starker 
hemmend als die Chloride. Die Beschaffenheit des EiweiBes ist auch von 
Bedeutung. Ungekochtes Fibrin wird im Verhaltnis zu den meisten anderen 
EiweiBstoffen so auBerordentlich rasch gelOst, daB die Verdauungsversuche 
mit rohem Fibrin fast eine unrichtige Vorstellung von der Fahigkeit des Trypsins, 
geronnene EiweiBkorper im allgemeinen zu lOsen, geben. Zum Teil diirfte wohl 
dies daran liegen, daB das Fibrin selbst nach den Beobachtungen vieler Forscher 
ein bei alkalischer Reaktion wirkendes proteolytisches Enzym enthalt 8• Ge
kochtes Fibrin wird viel schwerer verdaut. Bemerkenswert ist die Resistenz 
einiger nativen EiweiBlosungen, wie Serunlalbumin, Blutserum iiberhaupt und 
Eierklar gegen die Wirkung des Trypsins. Hieriiber sowie iiber die Hemmung 
der Trypsinwirkung siehe Kapitel 1, S. 49ff. 

Die Produkte der Trypsinverdauung. Bei der Verdauung entstehen 
aus den EiweiBstoffen, die schon im Kapitel 2 erwahnten Produkte. Bei der 

1 Zeitschr. f. phy<,iol. Chem.56. 2 H. WEISS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 40; LOHLEIN, 
HOFMEISTERS Beitrii.ge 7; JACOBY, Bioch. Zeitschr. 10; GRoss, Arch. f. expo Pathol. u. 
Pharm. 58; BAYLISS, Arch. des scienc. biol. de St. Petersbourg 11, Supplbd. u. Journ. of 
Physiol. 36; F. WEIS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 31, 78 (1900). 3 Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellsch. 54,2988 (1921). 4 PALITSCH und WALBUM, Bioch. Zeitschr. 47,1 (1912); MEYER, 
Bioch. Zeitschr. 32, 274 (1911); MICHAELIS und DAVIDSOHN, Bioch. Zeitschr. 36,280 (1911). 
:; Zeitschr. f. physiol. Chem. 132, 198 (1923). 6 BRUNO, Arch. de scienc. biol. de St. Peters
bourg 7; ZUNTZ und Ussow, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1900. 7 WEISS, Zeitschr. f. physiol. 
Chem.40. Vg!. auch KUDO, Bioch. Zeitschr. 15, 473 (1908). 8 Siehe z. B. HEDIN und MASAJ;, 
Zeitschr. f. physio!. Chem. 100, 268(1917); J. MOLLERSTROM, Upsala lahref. forh. 25, 71 (1920). 
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Trypsinverdauung kann die Spaltung so weit gehen, daB die Biuretreaktion 
aus dem Gemenge verschwindet. Dies bedeutet, wie E. FISCHER und ABDER. 
HALDEN' zeigten, jedoch nicht eine vollstandige Spaltung des EiweiBmolekiils 
in Mono· und Diaminosauren usw. Bei der Trypsinverdauung findet namlich, 
wie ABDERHALDEN mit REINBOLD fiir das Edestin und mit VOEGTLIN 1 flir das 
Kasein gezeigt hat, ein stufenweiser Abbau des EiweiBes statt, und es werden 
hierbei einige Aminosauren, wie das Tyrosin und Tryptophan, leicht und· voll. 
standig, andere, wie Leuzin, Alanin, Asparagill. und Glutaminsaure langsamer 
und weniger leicht abgespalten, wahrend wieder andere, wie a-Prolin, Phenyl. 
alanin und Glykokoll der abspaltenden Wirkung des Trypsins hartnackig wider
stehen. Als Atomkomplexe, welche der Trypsinwirkung widerstehen, betrachtet 
man die von FISCHER und ABDERHALDEN entdeckten, bei der Verdauung ent~ 
stehenden polypeptidartigen Stoffe, welche die Biuretreaktion nicht geben. 
Diese Peptoide enthalten die Pyrrolidinkarbonsaure- und Phenylalaningruppen 
des EiweiBes, liefern aber auch andere Monoaminosauren, wie Leuzin, Alanin, 
Glutaminsaure und Asparaginsaure. Nicht angreifbar durch Trypsin (und Pepsin) 
sind ferner nach ABDERHALDEN und K. GOTO mindestens gewisse Diketopipera
zine. Zu den oben genannten Verdauungsprodukten kommen bei der Selbst
verdauung der Druse noch andere, wie das Oxyphenylathyla,min (EMERSON'), 
welches wahrscheinlich unter fermentativer CO2-Abspaltung aus dem Tyrosin 
entsteht, das Urazil (LEVENE), das Guanidin (KUTSCHER und OTORI), die Purin
basen, welche von den N ukleinstoffen stammen, und das Cholin, welches aus dem 
Lezithin entsteht (KUTSCHER und LOHMANN)2. Bei nicht ganz ausgescblossener 
Faulnis treten noch andere Stoffe auf, die erst spater im Zusammenhange mit 
den Faulnisvorgangen im Darme naher besprochen werden konnen. 

Die Wirkung des Trypsins auf andere Stoffe. Die Nukleoproteide 
und Nukleine werden von Trypsin insoweit verdaut, daB die EiweiBkompenente 
von der Nukleinsaure getrennt und verdaut wird. Die Nukleinsauren konnen 
allerdings auch etwas verandert werden (ARAKI), was jedoch wahrscheinlich 
durch ein anderes Enzym, die Nuklease (SACHS), geschieht. Eine Spaltung 
der Nukleinsauren unter Abscheidung von Phosphorsaure und Purinbasen scheint 
nach IWAN'OFF 3 nicht durch das Trypsin zustande zu kommen. Diese Spaltung 
geschieht erst durch Einwirkung von Nuklease oder Erepsin (vgl. S. 385). Der 
Leim wird von dem Pankreassafte gelost und verdant. Eine Spaltung unter 
Abscheidung von Glykokoll und Leuzin soll hierbei jedoch nicht (KUHNE und 
EWALD) oder jedenfalls nur in sehr geringem Umfange stattfinden (REICH-HERZ
BERGE) 4. 

Die leimgebende Substanz des Bindegewebes wird nicht direkt, sondern 
erst wenn sie zuvor in Saure gequollen oder durch Wasser von + 70 0 C zum 
Schrumpfen gebracht worden, von dem Trypsin gelost. Bei der Einwirkung 
des Trypsins auf hyalinen Knorpellosen sich die Zellen und die Kerne bleiben 
zuruck. Die Grundsubstanz erweicht und zeigt ein undeutlich konturiertes Netz
werk von kollagener Substanz (KUHNE und EWALD). Die elastische Su bstanz, 
die strukturlosen Membranen und die Membran der Fettzellen werden 
ebenfalls ge16st. Parenchymatose Organe, wie die Leber und die Muskeln, 
werden bis auf Kernreste, Bindegewebe, Fettkornchen und Reste des Nerven
gewebes ge16st. Sind die Muskeln gekocht, so wird das Bindegewebe ebenfalls 

1 ABDERHALDEN mit REINBOLD, Zeitschr. f. physio!. Chern. 44 u. 46, mit VOEGTLIN 
ebenda a3. 2 FIsCHER und ABDERHALDEN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 39; ABDERHALDEN und 
GOTO, Fermentfo:"3chung 7,169(1923); EMERSON, HOFMEISTERS Beitrage1; LEVENE, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 37; KUTSCHER und LOHMANN ebenda 39; KUTSCHER und OTORI ebenda 
43 und ZentralbI. f. Physio!. 18. 3 IWANOFF, Zeitschr. f. physio!. Chern. 39 (wo man die Lite
raturfindet); SACHS ebenda 46. 4 KUHNE und EWALD, Verh. d. naturh.-med. Vereins zu Heidel~ 
berg (N. F.) 1; REICH-HERZBERGE, Zeitschr. f. physiol. Chern. 34. 
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gelOst. Muzin wird gelOst und gespalten; auf Chitin und Hornsubstanz 
scheint das Trypsin dagegen ohne Wirkung zu sein. Oxyhamoglobin wird 
von dem Trypsin unter Abspaltung von Hamatin zersetzt. Aus Dijodtyrosin 
solI Trypsin groBe Mengen von Jodwasserstoff abspalten (OSWALD) 1. Auf Fett 
und Kohlehydrate wirkt das Trypsin nicht. 

Von besonders groBem Interesse ist die Einwirkung des Trypsins auf ein
fach gebaute, ihrer Konstitution nach bekannte Stoffe, wie Saureamide und 
Polypeptide. In dieser Hinsicht liegen einige, schon etwas altere Untersuchungen 
von GULEWITSCH, GoNNERMANN, SCHWARZSCHILD 2 vor. Ein ganz besonderes 
Interesse bieten aber die von FISCHER und ABDERHALDEN wie von dem letzteren 
und seinen Mitarbeitern3 ausgefiihrten Untersuchungen dar. Siehe hieriiber 
S. 49, sowie 395 u. 396. 

Pankreaslab ist ein in der Driise und im Safte gefundenes Enzym, welches 
neutrale oder alkalische Milch zum Gerinnen bringt (KUHNE und RoBERTS u. a.). 
Dieses Enzym ist nach der PA WLowschen Schule identisch mit dem Trypsin, 
und hierfiir spricht teils die beziiglich der Wirkungen beider Enzyme gefundene 
·Parallelitat und teils der Umstand, daB beide durch Enterokinase oder Kalk
saIze gleichzeitig aus den Zymogenen aktiviert werden (DELEZENNE, WOHL
GEMUTH)4. 

Pankreasstelne. Die von BALDONI untersuchten Konkremente a.us einer zystischen 
Erweiterung des Ductus Wirsungia.nus eines Mannes enthielten in 100 Teilen: Wasser 
34,4, Asche 126,7, Albuminsubstanzen 34,9, freie Fettsauren 133, Neutralfette 134, Chole
sterin 70,9, Seifen und Pigmente 499,1. ttber Pankroaskonkremente beim Rinde liegen Mit
teilungen von SCHEUNERT und BERGHOLZo vor. 

In bezug auf die Bedeutung des Pankreas fiir die Glykolyse wird auf 
Kapitel 8 hingewiesen. 

V. Die chemischen Vorgange im Darme. 
Die Wirkungen, welche einem jeden Verdauungssekrete an sich zukommen, 

konnen unter Umstanden durch Beimengung von anderen Verdauungsfliissig
keiten aus verschiedenen Griinden, zum Teil auch durch die Wirkung der Enzyme 
aufeinander 6, wesentlich verandert werden. Hierzu kommt noch, daB den in 
den Darm sich ergieBenden Verdauungsfliissigkeiten noch eine andere Fliissig
keit, die Galle, sich beimengt. Es ist also im voraus zu erwarten, daB das Zu
sammenwirken dieser samtlichen Fliissigkeiten die im Darme verlaufenden chemi
schen Vorgange komplizieren wird. 

Da die Saure des Magensaftes auf das Ptyalin zerstorend wirkt, diirfte wohl 
dieses Enzym, selbst nachdem die Saure des Magensaftes im Darme neutrali
siert worden ist, keine weitere diastatische Wirkung entfalten konnen. ROGER 
und SIMON 7 glauben allerdings eine Reaktivierung des durch Magensaft unwirksam 
gemachten Speichels durch den Pankreassaft beobachtet zu haben; aber diese 
Untersuchungen scheinen nicht vollig beweisend zu sein. Die Galle hat, wenigstens 
bei einigen Tieren, eine schwach diastatische Wirkung, die wohl an und fiir sich 
von keiner wesentlichen Bedeutung sein diirfte, die aber jedoch zeigt, daB die 
Galle nicht einen hinderlichen, sondern eher einen forderlichen EinfluB auf die 

1 Zeitschr. f. physio!. Chem. 62, 432 (1909). 2 HOFMEISTERS Beitrage 4, wo auch die 
anderen Arbeiten zitiert sind. 3 FISCHER und BERGELL, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 36 
u. 37 und ABDERHALDEN, Sitz.-Ber. d. kgI. preuO. Akad. d. Wiss. Berlin 1905. DieArbeiten 
von ABDERHALDEN und Mitarbeitern, die nicht aIle gesondert zitiert werden konnen, findet 
man in Zeitsohr. f. physioI. Chem. 47, 48, 49, 51, 62, 63, 54, fifi, 67. 4 KfurnE und ROBERTS,· 
MALYS Jahresb. 9; vgI. auch EDKINS, Journ. of PhysioI. 12 (Literaturangaben); DELEZENNE, 
Compt. rend. soo. bioI. 62 u. 63; WOHLGEMUTH, Bioch. Zeitschr. 2. 5 BALDONI, MALYS 
Jahresb. 29, 353; SCHEUNERT und BERGHOLZ, Zeitsohr. f. physiol. Ohem. 62. a Vgl. 
WR6BLEWSKI und Mitarbeiter, HOFMEISTERS Beitrage 1. 1 Compt. rend. soc. bioI. 62. 
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energische, diastatische Wirkung des Pankreassaftes ausiibt. Es haben in der 
Tat auch mehrere Forscher1 eine fordemde Wirkung der Galle auf die diastatische 
Wirkung von Pankreasinfusen beobachtet. Hierzu kommt noch die Wirkung 
der im Darme regelmiiJ3ig und in der Nahrung bisweilen vorkommenden Mikro
organismen, welche teils eine diastatische Wirkung entfalten und teils eine Milch
saure- und Buttersauregarung hervorrufen konnen. Die aus der Starke ent
standene Maltose wird im Darme in Glukose umgesetzt. Ebenso wird der Rohr
zucker und wenigstens bei gewissen Tieren der Milchzucker im Darme invertiert. 
DaB die Zellulose im Hundeorganismus nicht verdaut werden kann, scheiDt 
festzustehen B• Nach H. LoHRISCH sollen beim Menschen von der eingefiihrten 
Zellulose und Hemizellulose durchschnittlich 500/ 0 verdaut und hierbei die ent
sprechenden Zucker gebildet werden. DaB die Zellulose im Darme durch die 
Einwirkung von Mikroorganismen zum Teil auch einer Garung unter Bildung 
von Sumpfgas, Essigsaure und Buttersaure unterliegen kann, ist besonders von 
TAPPEINER. gezeigt worden; man weiB aber nicht, wie groB der in dieser Weise 
zerfallende Teil der Zellulose ist3 • 

Die Galle hat, wie von MOOR.E und ROCKWOOD 4 und dann insbesondere 
von PFLUGER. gezeigt wurde, in hohem Grade die Fahigkeit, Fettsauren, nament
lich Olsaure, die selbst ein Losungsmittel ffir andere Fettsauren ist, zu losen, 
und hierdurch wird me, wie spater naher auseinandergesetzt werden soIl, von 
groBer Bedeutung ffir die Fettresorption. Von groBer Bedeutung ist es ferner. 
daB die Galle unter Umstii.nden, wie zuerst NENCKI und RACHFOBD I; gezeigt haben, 
und, wie neuerdings von WILLSTATTER. und Mitarbeitem bestatigt wurde (S. 392). 
die fettspaltende Wirkung der Lipase fordert. Der bei dieser Spaltung wirksame 
Bestandteil der Galle sind die gallensauren Salze (v. FURTH uild SmrUTZ) 6 und die 
hierbei freigewordenen Fettsauren konnen mit dem Alkali des Darm- und Pan
kreassaftes und der Galle zu Seifen sich verbinden, welche fiir die .Emulgierung 
des Fettes von groBer Bedeutung sind. 

Setzt man einer SodalOsung von etwa 1-3%0 N~C03 reines, wirklich neu
trales Olivenol in nicht zu groBer Menge zu, so erhaIt man erst bei kraftigem 
Schiitteln eine, nicht dauerhafte Emulsion .. Setzt man dagegen zu einer anderen. 
gleich groBen Quantitat derselben Sodalosuilg dieselbe Menge von gewohnlichem 
kauflichem Olivenol (welches stets freie Fettaauren enthaIt), so braucht man nur 
das GefaB vorsichtig umzustiilpen, so daB die beiden Fliissigkeiten gemischt. 
werden, um sogleich eine, von einer auBerst feinen und dauerhaften Emulsion 
milchahnliche Fliissigkeit zu erhalten. Die freien Fettsauren des stets etwas 
ranzigen, kauflichen ales verbinden sich mit dem Alkali zu Seifen, welche ihrer
seits die Emulgierung bewirken 7. Die emulgierende Wirkung der durch den 
Pankreassaft abgespaltenen Fettsauren kann durch das regelmaBige Vorkommen 
von freien Fettaauren in der Nahrung wie auch durch Abspaltung von fetten Sauren 
aus Neutralfett im Magen (vgl. S. 372) unterstiitzt werden. 

Die Galle kann zwar bei kiinstlichen Verdauungsversuchen die Pepsin
verdauung vollstandig verhindem, indem sie dem Aufquellen des EiweiBes 

1 MARTIN und WILLIAMS, Proc. roy. soc. 46 u. 48; BUGLIA, Bioch. Zeitschr. 26. 
2 SOHEUNERT, Zit. nach bioch. Zentralbl. 10, 71; vgl. auch LoBRISCH, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 89, 143 (1910), Bowie auch bioch. Zentralbl. 8, 334. 8 Vber die Verdauung der 
Zellulose vgI. man HENNEBERG und STROHMANN, Zeitschr. f. BioI. 21, 613; v. KNIERlElI[ 
ebenda S. 67; V. HOFMEISTER, Arch. f. wiss. u. J?rakt. Tierheilk. 11; WEISKE, Zeitschr. 
f. BioI. 22,373; TAPPEINER ebenda 20 u. 24; MALLEVRE, I'FLUGERB Arch. 49; OMELIANSKY. 
Arch. des scienc. bioI. de St. Petersbourg 7; E. MULLER, I'FLUGERB Arch. 83; LoBRISCH, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 47 (Literatur); PRINGSHEIM, Ibid. 78, 266 (1912). 'Proc. 
roy. soc. 80 und Journ. of Physiol. 21. Beziiglich der Arbeiten PFLUGERB vgl. man Abschnitt 
Resorption. Ii NENCKI, Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 20; RA.CHFORD, Journ. of Physio1. 
12. 8 ZentraIbI. f. PhysioI. 20. 7 BRUCKE, Wien. Sitz.·Ber. 81, Abt. 2; GAD, Arch. f. (Anat_ 
u.) Physiol. 1878; LOEVENTHA.L ebenda 1897. 
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hinderlich ist. Ein Eindringen von Galle in den Magen wahrend der Verdauung:
scheint dagegen, wie mehrere Forscher, namentlich ODDI und D.ASTRE 1, gezeigt 
haben, zu keinerlei Storungen Veranlassung zu geben. Nach BOLDYREFF2 soll bei 
anhaltendem Hungern, bei Verfiitterung von Fett und fettreicher Nahrung 
wie auch bei enorm groBer Sii.uremenge ein Gemenge von Galle, Pankreassaft 
und Darmsaft in den Magen leicht hineintreten (vgl. S. 376). Bei fettreicher
Nahrung, welche die Magensaftabsonderung UIid die motorische Arbeit des Magena. 
hemmt, soll hierdurch Bogar im Magen eine Verdauung durch dieses alkalische
Gemenge geschehen konnen. 

Die Galle selbst hat bei neutraler oder alkalischer Reaktion keine nennens
werle lOsende Wirkung auf das EiweiB, aber dennoch kann sie auf die EiweiB
verdauung im Darme EinfluB iiben. Durch das Alkali der Galle und des Pan
kreassaftes wird namlich die saure Reaktion des in den Darm eingetretenen 
Mageninhaltes zum Teil oder vollstandig neutralisierl, infolgedessen die Pepsin
verdauung nicht weiter vonstatten gehen kann. Nach BAUMSTARK und COHN
HElM soll indessen Bindegewebe auch jenseits des Pylorus im Darm durch Pepsin-. 
salzsaure verdaut werden 3. Die Wirkung des Pankreassaftes wird aber, wie, 
bereits erwii.hnt wurde, von der Galle nicht gestorl, selbst nicht bei einer von 
organischen Sauren herriihrenden schwach .sauren Reaktion; im Gegenteil wird 
die Wirkung des Trypsins durch die Galle unterBtiitzt. Der gallehaltige, schwach. 
saure Darminhalt von wiLhrend der Verdauung getoteten Hunden zeigt in der
Tat auch regelmaBig eine kraftig verdauende Wirkung auf EiweiB. 

Ein beim Zusammentreffen des sauren Mageninhaltes mit der Galle etwa. 
entstehender Niederschlag von EiweiB und Gallensauren lost sich wieder leicht 
- zum Teil schon bei saurer Reaktion - in einem fiberschuB von Galle, wie-· 
auch in dem bei der Neutralisation der Salzsaure des Magensaftes entstandenen.. 
Chlornatrium. Aus dem Grunde findet man auch regelmaBig keinen solchen. 
Niederschlag im Darme. Es ist iibrigens zweifelhaft, ob beim Menschen, bei 
welchem die Ausfiihrungsgange der Galle und des Pankreassafte!l nebeneinander' 
einmiinden und bei welchem infolgedessen der saure Mageninhalt wahrschein
lich sogleich beim Zutritte der Galle zum Teil neutralisiert wird, iiberhaupt eine
Ausfallung von EiweiB durch die Galle im Darme vorkommen kann. 

Neben den in dem Vorigen besprochenen, durch Enzyme vermittelten Pro-· 
zessen verlaufen jedoch in dem Darme auch Prozesse anderer Art, die von Mikro
organismen vermittelten Garungs- und Faulnisvorgange. Diese verlaufen weniger· 
intensiv in den oberen Teilen des Darmes, nehmen aber gegen den unteren Teil. 
desselben an Intensitat zu, um endlich in dem Dickdarme und Enddarme in dem 
MaBe, wie das garungsfahige Material verbraucht und das Wasser durch die· 
Resorption entfernt wird, wieder an Starke abzunehmen. In dem Diinndarme,. 
wenigstens beim Menschen, werden zwar Kohlehydrate aber kaum EiweiB durch. 
Mikrobien zersetzt. MACFADYEN, M. NENCKI und N. SIEBER' haben einen Fall von 
Anus praeter naturalis beim Menschen untersucht, in welchem gerade das in das, 
COkum einmiindende Ende des TIeum exzidierl worden war, und sie konnten also
den aus der Fistel ausflieBenden Inhalt, nachdem er der Einwirkung der ganzen 
Diinndarmschleimhaut unterworfen worden war, untersuchen. Der von Bilirubin 
gelb bis gelbbraun gefii.rbte Speisebrei reagierte sauer und hatte bei gemischter
aber vorwiegend animalischer Kost einen Sauregrad, der, auf Essigsaure be
zogen, als Mittel etwa 1 %0 betrug. Der Inhalt war in der Regel fast geruchlos,. 
von etwas brenzlichem und an fliichtige Fettsauren erinnerndem, seltener' 
schwach fauligem, an Indol erinnerndem Geruch. Die wesentlichste Saure war-' 

1 ODDI, Ref. im Zentralbl. f. Physiol. 1, 312; DASTRE, Arch. de Physio!. (5) 2, 316 ... 
2 Zentralbl. f. Physio!. 18, 457; PFLUGERB Arch. 121; vgI. S. 453 u. 454. a Zeitschr. f .. 
physiol. Chem. 60, 477 (1910) .. ' Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 28. 
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Essigsaure, neben ihr kamen aber auch Gi1rungsmilche und Paramilchsaure 
fliichtige Fettsauren, Bernsteinsaure und Gallensauren vor. Koagulables EiweiB, 
Peptone, Muzin, Dextrin, Zucker und Alkohol waren vorhanden. Leuzin und 
Tyrosin konnten dagegen nicht aufgefunden werden. 

Nach den genannten Forschern wird im menschlichen Diinndarm das Ei
weill gar nicht oder ausnahmsweise in ganz geringer Menge durch Mikrobien 
zersetzt. Die im Diinndarm vorhandenen Mikrobien zersetzen vorzugsweise 
die Kohlehydrate unter Bildung von (Athylalkohol und) gewissen der eben ge
nannten organischen Sauren. 

Weitere Untersuchungen von JAKOWSKY und von An. SCHMIDT l fiihrten 
ebenfalls zu dem Schlusse, daB beim Menschen die Eiweillgarung hauptsach
lich im Dickdarm stattfindet, und ahnlich ist das Verhalten auch bei Fleisch
fressern. Bei diesen hat man durch Untersuchung des Inhaltes in verschiedenen 
Abschnitten des Darmes wie auch durch Anlegung von Fisteln an den verschie
densten Teilen des Darmkanals der Darmverdauung naher folgen konnen. In 
dieser Hinsicht haben wiederum PAWLOW und seine Schiller, besonders aber 
LoNDON 2 und seine Mitarbeiter unsere Kenntnisse wesentlich erweitert. 

Beziiglich der EiweiBverdauung hat manhierbei gefunden, daB dieselbe 
sowohl nach Verfiitterung von Fleiscp. wie von Brot oder gewissen Eiweillstoffen 
so vollstandig im Magen und Diinndarm geschieht, daB bei dem tJbergange 
des Inhaltes in das Cokum atles EiweiB verdaut und resorbiert worden ist. Eine 
Ausnahme macht jedoch z. B. das ungekochte HiihnereiweiB, welches schwer
verdaulich ist. In Versuchen mit solchem EiweiB konnten LONDON und SULEIMA 
aus einer Ileumfistel (2-3 cm vor dem CokuriJ.) 73% des koagulierbaren Ei
weiBes wiedergewinnen. Das Elastin wird nach LONDON im Diinndarme lang
samer als andere Proteinstoffe verdaut3• KUTSCHER und SEEMANN, ABDER
lIALDEN, LONDON und Mitarbeiter 4 haben ferner gefunden, daB im Darme regel
maBig auch abiurete Produkte und Aminos8.uren, wahrscheinlich infolge der 
kombinierten Wirkung von Trypsin und Erepsin, abgespaltet werden. Solche 
Sauren kommen allerdings nur in geringer Menge vor, hieraus lassen sich aber 
keine Schliisse beziiglich der GroBe der Aminosaureabspaltung ziehen, da man 
nicht auch die GroBe ihrer Resorption kennt. Auch bei der EiweiBverdauung 
im Darme scheIDt nach ABDERHALDEN, LONDON, QpPLER und REEMLIN 6, ahn
lich wie bei den kiinstlichen Verdauungsversuchen mit Trypsin, ein stufenweiser 
Abbau derart stattzufinden, daB gewisse Aminosauren, wie z. B. das Tyrosin, 
friiher als andere abgespaltet werden. ZUNZ fand das Endresultat des Protein
abbaues im Diinndarme dasselbe bei Brotaufnahme wie bei Fleischnahrung 6• 

LONDON, SCHITTENHELM und WIENER fanden, daB im unteren Jejunum und Ileum 
eine Aufspaltung von Nukleinsaure unter Bildung von Nukleosiden vor sich geht 7. 

Die unter der Einwirkung des Magensaftes entstandenen Abbauprodukte 
des EiweiBes konnen iibrigens nach LON'DON 8 ohne vorgangigen, mehr tiefgehen
den Abbau durch den Pankreassaft resorbiert werden, und der weitere Abbau 
im Darme scheint also mehr im Interesse der Assimilation als in dem der Re
sorption zu geschehen. 

Auch die Kohlehydrate und die Fette (LEVITES) g konnen in dem Magen 
und Diinndarme so vollstandig abgebaut werden, daB ihre Resorption vor dem 

1 JAKOWSKY, Arch. des scienc. bioI. de St. Petersbourg 1; An. SCHMIDT, Arch. f. Ver
dauungskrankh. 4. 2 Die Arbeiten von LONDON und Mitarbeitern, die nicht ane gesondert 
zitiert werden konnen, findet man in Zeitschr. f. physioI. Chern. \·46-57. 3 LONDON und 
SULEIlIIA, Zeitschr. f. physioI. Chern. 46; LONDON ebenda 60. 4 KUTSCHER und SEEMANN 
ebenda 34; ABDERHALDEN und LONDON, mit KAUTZSCH ebenda 48, mit L. BAUMANN ebenda 
51, mit v. KOROSyebenda53. 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 55 u. 58. 6 Intern. Beitr. z. PathoI. 
u. Therap. d. Erna.hrungsstorungen 2, 195,459 (1910 u. 1911). 7 Zeitschr. f. physiol. Chern. 72, 
459 (1911). 8 Ebenda 49. 8 Ebenda 49 u. 53. 
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"Obergange des Inhaltes in das COkum abgeschlossen ist. Nach LoNDON' und 
POLOWZOWA1 findet besonders im Duodenum eine kraftige Spaltung von Starke, 
Denrinen und Disacchariden statt, wahrend die Resorption hier weniger kraftig 
ist. Die Kohlehydrate werden hier wesentlich fiir die in den iibrigen Teilen des 
Diinndarmes stattfindende Resorption vorbereitet, doch wird auch in diesen 
Teilen, namentlich im Jejunum und den oberen Teil des lleums, die Spaltung 
fortgesetzt. 

Eine Faulnis findet, wie oben gesagt, gewohnlichenfalls nicht im Diinn
darm, sondern erst im Dickdarm statt. Diese EiweiBfaulnis verlauft iibrigens 
anders als die Trypsin- oder Erepsinverdauung. Die Zersetzung geht namlich 
bei der Faulnis bedeutend weiter und es entstehen eine Menge von Produkten, 
welche man vor allem durch die Untersuchungen von NENCKI, BAUMANN, BRIEGER, 
H. und E. SALKOWSKI und deren Schiilern kennen gelernt hat. Die bei der Faulnis 
von EiweiB entstandenen Produkte sind (auBer Albumosen, Peptonen, 
Aminosauren und Ammoniak) Indol, Skatol, Parakresol, Phenol, 
Phenylpropionsaure und Phenylessigsaure, ferner Paraoxyphenyl
essigsaure und Hydroparakumarsaure (neben Parakresol durch die Faulnis 
von Tyrosin entstanden), fliichtige fette Sauren, Kohlensaure, Wasser
stoffgas, Sumpfgas, Methylmerkaptan und Schwefelwasserstoff. Bei 
'der Faulnis von Leim entstehen weder Tyrosin noch Indol, wogegen Glykokoll 
dabei gebildet wird. 

Von diesen Zersetzungsprodukten sind einige von besonderem Interesse 
infolge ihres Verhaltens innerhalb des Organismus, indem sie namlich nach ge
schehener Resorption in den Ham iibergehen. Einige, wie die Oxysauren, gehen 
hierbei unverandert in den Ham iiber. Andere, wie die Phenole, gehen direkt 
und andere wiederum, wie Indol und Skatol, erst nach erfolgter Oxydation durch 
eine Synthese in A.therschwefelsauren iiber, welche mit dem Harne ausgeschieden 
werden (vgl. beziiglich der weiteren Details KapiteI15). Die Menge dieser Stoffe 
im Harne wechselt auch mit dem Umfange der Faulnisvorgange im Darme, 
wenigstens gilt dies von den A.therschwefelsauren. Mit starkerer Faulnis wachst 
ihre Menge im Harne, und umgekehrt konnen sie, wie BAUMANN, HARLEY und 
GoODBODy 2 durch Experimente an Hunden gezeigt haben, wenn der Darm 
mit Arzneimitteln desinfiziert wird, aus dem Harne verschwinden oder der Menge 
nach vermindert werden. 

Die bei den Zersetzungsvorgangen im Darme entstehenden Gase werden 
im Verdauungskanale mit der, mit Speichel und Speisen verschluckten atmo
spharischen Luft gemischt. Da die Gasentwicklung bei der Zersetzung ver
schiedener Nahrstoffe eine verschiedene ist, so muB das Gasgemenge nach ver
schiedener Nahrung voraussichtlich eine verschiedenartige Zusammensetzung 
haben. Dies ist in der Tat auch der Fall. Von Sauerstoff finden sich in den 
Gedarmen hochstens Spuren, was zum Teil von bei den Garungsprozessen enij
standenen reduzierenden Substanzen, welche Sauerstoff binden konnen, und 
teils und wahrscheinlich hauptsachlich von einer Diffusion des Sauerstoffes 
durch die Gewebe der Darmwand herriihren diirfte. DaB diese Vorgange zum 
groBten Teil schon im Magen stattfinden, diirfte aus dem oben (S. 380) iiber die 
Zusammensetzung der Magengase Gesagten ersichtlich sein. Stickstoff findet 
sich dagegen regelmaBig im Darme und er diirfte wohl hauptsachlich von der 
verschluckten Luft herriihren. Die Kohlensaure stammt teils von dem Magen
inhalte, teils von der EiweiBfaulnis, teils von einer Buttersauregarung der Kohle
hydrate und teils von einem Freiwerden von Kohlensaure aus dem Alkalikarbonate 
des Pankreas- und Darmsaftes bei dessen Neutralisation durch die Salzsaure 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 56. 2 BAUMANN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 10; HARLEY 
und GOODBODY, Brit. med. Journ. 1899. 

Hammarsten. Physioiogische Chemie. Elfa Auflage. 26 



402 Neuntes Kapitel. 

des Magensaftes und die bei der Giirung entstandenep. organischen Siiuren her. 
Wasserstoff kommt in groBter Menge nach Milchnahrung und in kleinster 
Menge bei reiner Fleischnahrung vor. Dieses Gas scheint zum groBten Teil bei 
der Buttersiiuregiirung der Kohlehydrate zu entstehen, obgleich es jedoch auch 
bei der EiweiBfiiulnis unter Umstiinden in reichlicher Menge auftreten kann. 
Die Abstammung der im Darme normalerweise vorkommenden Spuren von 
Methylmerkaptan und Schwefelwasserstoff aus dem EiweiB ist unzweifel
haft. Auch das Sumpfgas kann unzweifelhaft von der EiweiBfiiulnis herriihrt'm. 
Hierfiir sprechen besonders die groBen Mengen, 26,45%, Sumpfgas, welche 
von RUGE 1 im Darme des Menschen nach Fleischkost gefunden wurden. Noch 
groBere Mengen von diesem Gase fand et jedoch nach einer Hiilsenfriichte ent
haltenden Nahrung, was gut mit der Beobachtung stimmt, daB das Sumpfgas 
durch eine Giirung von Kohlehydraten, besonders aber von Zellulose (TAPPEINER) 2 

entstehen kann. Besonders bei den Pflanzenfressem diirfte wohl auch ein solcher 
Ursprung des Sumpfgases gewohnlich sein. Ein kleiner Teil des Sumpfgases 
.wie auch der Kohlensiiure kann auch von einer Zersetzung des Lezithins her
riihren (HASEBROEK) 3. 

Einer Fiiu!nis im Darme unterliegen indessen nicht nur die Bestandteile 
der Nahrung, sondem auch die eiweiBhaltigen Sekrete und die Galle. Unter 
den Bestandteilen der Galle werden dabei nicht nur die Farbstoffe -. aus dem 
Bilirubin entstehen, wie man allgemein annimmt, Urobilin und braune Farb
stoffe ~, sondem auch die Gallensiiuren, vor allem die Taurocholsiiure um
gewandelt oder zersetzt. Die Glykocholsiiure ist bestiindiger und sie findet sich 
deshalb bei einigen Tieren in den Exkrementen zum Teil unzersetzt wieder, 
wiihrend die Taurocholsiiure der Zersetzung regelmiiBig so vollstiindig anheim
fiillt, daB sie den Darmentleerungen giinzlich fehlt. Beim Fotus, in dessen Ver
dauungskanal keine Faulnisprozesse vorkommen, findet man dagegen im Darm
inhalte unzersetzte Gallensiiuren und Gallenfarbstoffe. Die Umwandlung des 
Bilirubins zu Urobilin findet nach dem oben Angefiihrten beim Menschen regel
miiBig nicht im DUnn-, sondem im Dickdarme statt. 

Da im Diinndarme unter normalen Verhiiltnissen keine oder wenigstens 
keine nennenswerte Fiiulnis stattfindet, und da femer oft fast alle Nahrungs
eiweiB in ibm resorbiert wird, folgt hieraus, daB gewohnlichenfalls es die eiweiB
reichen Sekrete und Zellen sind, welche der Faulnis anheimfallen. Einen Be
weis dafiir, daB die Zellen und Sekrete einer Faulnis unterliegen, findet man 
auch darin, daB die Faulnis auch bei vollstiindigem Hungem fortbesteht. Bei 
seinen Beobachtungen an CETTI fand MULLER', daB beim Hungem die Indikan
ausscheidung rasch abnahm und nach dem 3. Hungertage nicht mehr zu be
obachten war, wogegen die Phenolausscheidung, welche erst herabging, so daB 
sie fast minimal wurde, von dem 5. Hungertage ab wieder anstieg .und am S. 
oder 9. Tage3-7mal so groB wie beim Menschen unter gewohnlichen Verhiilt
mssen war. Bei Hunden ist dagegen wiihrend des Hungerns die Indikanaus
scheidung bedeutend, die Phenolausscheidung dagegen minimal. Unter den 
im Darme faulenden Sekreten diirfte wohl hierbei der Pankreassaft, welcher 
sehr leicht in Fiiulnis iibergeht, den hervorragendsten Platz einnehmen. 

Aus dem Vorigen ergibt sich, daB die bei der Faulnis im Darme entstehen
den Produkte zum Teil dieselben sind, welche bei der Verdauung entstehen. 
Insoferne als bei der Fiiulnis solche Produkte wie Albumosen, Peptone, Poly
peptide und Ammosiiuren gebildet werden, kann also die Fiiulnis zum Teil im 
Dienste des Organismus wirksam sein. Man hat sogar in Frage gestellt (PASTEUR), 
ob die Verdauung iiberhaupt bei Abwesenheit von Mikroorganismen moglich 

1 Wien. Sitz .. Ber. 44. 2 Zeitschr. f. BioI. 20 u. 24. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 12. 
, Berl. klin. Wochenschr. 1887. 



Hemmung der Fii.ulnis im Darme. 

sei. NUTTAL und TmERFELDER haben in dieser Hinsicht gezeigt, daB Meer
schweinchen, die aus dem Uterus der Mutter durch Sectio caesarea herausge
nommen wurden, in steriler Luft eine sterilisierte Nahrung (Milch oder Kekes) 
bei vollstandigem Fehlen von Bakterien im Darmkanale gut verdauen und assimi
lieren konnten, wobei sie vollkommen normal gediehen und an Gewicht zunahmen. 
Demgegeniiber ist aber SCHOTTELIUS 1 in Versuchen an Hiihnchen zu anderen 
Resultaten gelangt. Die steril ausgebriiteten Tiere, in steril gehaltenen Raumen 
mit steriler Nahrung gefiittert, hatten immer Hunger, fraBen reichlich, gingen 
aber in etwa der gleichen Zeit zugrunde wie Tiere ohne Nahrung. Bei Zumengung 
in rechter Zeit von einer Bakterienart aus Iliihnerfazes nahmen sie wieder an 
Gewicht zu und konnten sich erholen. 

Die Bakterienwirkung im Darmkanale ist also moglicherweise fiir gewisse 
Falle, namentlich fiir die Verdauung zellulosereicher Nahrung notwendig und 
sie kann im Interesse des Organismus wirken. Diese Wirkung kann aber auch 
durch die Bildung von weiteren Spaltungsprodukten einen Verlust von wert
vollem Material fiir den Organismus bedingen. Es ist darum von Wichtigkeit, 
daB die Faulnis im Darme innerhalb gebiihrender Grenzen gehalten wird. Totet 
man ein Tier, wahrend die Verdauung im Darme im Gange ist, so hat der Inhalt 
der Diinndarme einen eigentiimlichen, aber nicht fauligen Geruch. Auch der 
Geruch des im Dickdarme befindlichen Inhaltes ist lange nicht so stinkend wie 
der einer faulenden Pankreasinfusion oder eines eiweiBreichen, faulenden Ge
menges. Schon hieraus kann man schlieBen, daB die Faulnis im Darme gewohn
lichenfalls lange nicht so intensiv wie auBerhalb des Organismus wird. 

Unter physiologischen Verhaltnissen scheIDt also dafiir gesorgt zu sein, 
daB die Darmfaulnis nicht zu weit geht, und· diejenigen Faktoren, die hier in 
Betracht kommen konnen, diirften verschiedener Art sein. Die Resorption ist 
unzweifelhaft von groBer Bedeutung, und es ist durch direkte Beobachtungen 
sichergestellt, daB die Faulnis starker zunimmt in dem MaBe, wie die Resorption 
gehemmt ist und fliissige Massen in dem Darme sich anhaufen. Die Beschaffen
heit der Nahrung iibt auch einen unverkennbaren EinfluB aus, und es scheint, 
als ob eine groBere Menge von Kohlehydraten in der Nahrung der Faulnis ent
gegenwirken wiirde (HmSCHLER)2. Eine besonders starke faulnishemmende 
Wirkung iiben nach den Erfahrungen von POHL, BIERN'ACKI, ROVIGm, WINTER
NITZ, SCHMITZ u. a. 3 auch Milch und Kefir aus. Diese Wirkung riihrt nicht von 
dem Kasein her und sie diirfte hauptsachlich durch den Milchzucker, zum Teil 
auch durch die Milchsaure bedingt sein. 

Eine besonders stark faulnishemmende Wirkung hat man auch schon langst 
der Galle zuschreiben wollen. Diese antiputride Wirkung kommt jedoch nicht 
der neutralen oder schwach alkalischen Galle, welche selbst bald in Faulnis iiber
geht, sondern den freien Gallensauren, besonders der Taurocholsaure zu (MALy und 
EMICH, LINDBERGER)'. DaB die freien Gallensauren eine stark faulnishemmende 
Wirkung au13erhalb des Organismus ausiiben konnen, unterliegt keinem Zweifel, 
und es diirfte deshalb auch schwierig sein, ihnen eine solche Wirkung im sauer 
reagierenden Darminhalte abzusprechen. Nichtsdestoweniger kann die antiputride 
Wirkung der Galle im Darme nach den Untersuchungen von VOlT, RoHMANN, 
HmSCHLER, TERRAY, LANDAUER und ROSEN'BERG 6 nicht hoch angeschlagen werden. 

1 NUTTAL und TmERFELDER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 21 u. 22; SCHOTTELIUS, Arch. 
f. Hyg. 34, 42 u. 67. a HmsCHLER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 10; ZIMNITZKI ebenda 39 (Lite
ratur). 3 SCHMITZ ebenda 17, 401, wo man auch altere Literaturangaben findet, und 19. 
V gl. auch SALKOWSXI, Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1893, S. 467 und SEELIG, VmCHOws Arch. 
146 (Litera.turangaben). 'MALy und EMICH, Monatsh. f. Chern. 4; LmDBERGER, MAJ,YS 
Jahresb. 13. Ii VOlT, Beitr. z. BioI., Jubilanmsschrift, Stuttgart (Cotta) 1882; ROHMANN, 
PFLUGERS Arch. 29; HmsCHLER und TERRAY, MALYB Ja.hresb. 26; LANDAUER, Math. u. 
Naturw. Ber. aus Ungarn 10; ROSENBERG, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1901. 

26* 
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Um die Bedeutung der Galle fiir die Verdauung kennen zu lemen, hat man 
sie durch Anlegen von Gallenfisteln nach auBen abgeleitet (SCHWANN, BLONDLOT, 
BIDDER und ScHMIDTl u. a.). Ala Folgen eines solchen EingriHes hat man regel
maBig bei fetthaltiger Nahrung eine mangelhafte Resorption des Fettes und 
eine von dem groBeren Fettgehalte der Exkremente bedingte, hellgraue oder 
blasse Farbe der letzteren beobachtet. Inwieweit sonstige Abweichungen von 
dem Normalen nach der Gallenfisteloperation auftreten oder nicht, hangt wesant
lich von der Beschaffenheit der Nahrung abo Futtert man die Tiere mit Fleisch 
und Fette, so muB man gewohnlich nach der Operation die Menge des Futters 
bedeutend vermehren, weil die Tiere sonst stark abmagern und sogar unter den 
Symptomen des Verhungerns zugrunde gehen. In diesem Falle werden auch die 
Exkremente regelmaBig aashaft stinkend, was man friiher als einen Beweis fur 
die fau1nishemmende Wirkung der Galle angefiihrt hat. Die Abmagerung und 
das gesteigerte Nahrungsbedurfnis riihren selbstverstandlich von der mangel
haften Resorption des Fettes her, dessen hoher Verbrennungswert hierbei weg
fallt und durch Aufnahme von groBeren Mengen anderer Nahrstoffe ersetzt werden 
muB. Vermehrt man die Menge des EiweiBes und des Fettes, so muB das letztere, 
welches ja nur sehr unvollstandig resorbiert werden kann, in dem Darme sich 
anhaufen. Dieses Anhaufen des Fettes im Darme soll seinerseits die Einwirkung 
der Verdauungssafte auf das EiweiB erschweren, und dieses letztere fallt nun in 
groBerer Menge als sonst der Faulnis anheim. Hierdurch erklart man das Auf
treten von stinkenden Fazes, welche ihre blasse Farbe eigentlich nicht dem Mangel 
an Gallenfarbstoffen, sondern dem Reichtume an Fett zu verdanken haben sollen 
(ROHMANN, VOlT). Fiittert man dagegen die Tiere mit Fleisch und Kohlehydraten, 
so konnen sie sich ganz normal verhalten und das Ableiten der Galle hat keine 
gesteigerte Faulnis zur Folge. Die Kohlehydrate konnen namlich ungehindert 
in so groBen Mengen resorbiert werden, daB sie das Fett der Nahrung ersetzen, 
und dies ist der Grund, warum die Tiere bei einer solchen Diat nicht abmagern. 
Da nun ferner bei dieser Nahrung die Faulnis im Darme trotz der Abwesenheit 
der Galle nicht starker als unter normalen Verhaltnissen ist, sieht man hierin 
einen Beweis dafiir, daB die Galle im Darme keine faulnishemmende Wirkung 
ausubt. 

Gegen diese SchluBfolgerung konnte man einwenden, daB die Kohlehydrate 
an und fur sich faulnishemmend wirken und folglich sozusagen die faulnishem
mende Wirkung der Galle ubernehmen konnten. Da es aber auch Falle gibt, 
in welchen beim Gallenfistelhunde die Darmfaulnis bei ausschlieBlicher Fleisch
nahrung nicht gesteigert wurde 2, so steht es also fest, daB die Abwesenheit von 
Galle im Darme selbst bei fast kohlehydratfreier Nahrung nicht immer eine 
gesteigerte Faulnis zur Folge hat. 

Die Frage, wie die Faulnisvorgange im Darme unter physiologischen Ver
haltnissen innerhalb gebuhrender Grenzen gehalten werden, ist also nicht sicher 
zu beantworten. DaB in den oberen Teilen der Gedarme eine schwach saure 
Reaktion und in den iibrigen die Resorption von Wasser, und daB iiberhaupt 
die verhaltnismaBig groBe Geschwindigkeit, mit welcher der Inhalt den Dunn
darm passiert und dort resorbiert wird, dabei von Belang sein konnen, ist wohl 
kaum zu bezweifeln. 

DaB zwischen dem Sauregrade des Magensaftes und der Darmfaulnis Be
ziehungen bestehen, scheint sieher zu sein. Nachdem namlich dureh die Unter
suchungen und Beobaehtungen von KAST, STADELMANN, WASBUTZKI, BIER
NACKI und MESTER das Auftreten einer gesteigerten Darmfaulnis bei verringertem 

1 SCHWANN, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1844; BLONDLOT, zit. nach BIDDER und 
SCHMIDT, Die Verdauungssii.fte und der Stoffwechsel 1852, S. 98. B Vgl. HmsOBLER und 
TERRAY I. c. 
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Salzsauregehalt des Magensaftes oder bei Mangel an Salzsaure festgestellt worden 
war, hat ferner SCHMITz! gezeigt, daB die beim Menschen durch Salzsaureein
nahme erzeugte Hyperaziditat des Magensaftes umgekehrt die Darmfaulnis 
einschranken kann. Die Frage ist nur, ob die Reaktion im Diinndarme sauer, 
und zwar so stark sauer ist, daB die Faulnis hierdurch verhindert werden kann. 
In dieser Hinsicht ist erstens daran zu erinnern, daB der Darminhalt jedenfalls 
nicht von Salzsaure, sondern hochstens von organischen Sauren, sauren Salzen 
und freier Kohlensaure sauer ist. Es liegen iiber die Reaktion des Darminhaltes 
mehrere, einander zurn Teil widersprechende Angaben von MOORE und ROCK
WOOD, MOORE und BERGIN, MATTHES und MARQUARDSEN, J. MUNK, NEN'CKI 
und ZALESKY, HEMMETER2 vor. Aus diesen Angaben kann man den SchluB 
ziehen, daB die Reaktion nicht nur bei verschiedenen Tierarten, sondern auch 
bei derselben Art unter verschiedenen Bedingungen wechseln kann. DaB die 
Reaktion in vielen Fallen durch die Gegenwart von organischen Sauren sauer 
sein kann, ist nicht zu leugnen. Die Prillung mit verschiedenen Indikatoren 
hat aber gezeigt, daB sie bisweilen, in den oberen und noch ofter in den unteren 
Teilen nur durch saure Salze, wie NaHCOa, und freie CO2 sauer ist, und endlich, 
daB bei einigen Tieren der Darminhalt iiberall im Darme alkalisch sein kann. 
Wie unter solchen Verhaltnissen die Faulnis trotzdem ausbleibt und wie der 
Sauregrad des Mageninhaltes die Darmfaulnis beeinfluBt, ist vorlaufig nicht 
ganz klar. Hochstwahrscheinlich ist die Bakterienflora im Darme von sehr groBer 
Bedeutung, und es ist wohl moglich, daB es, wie BIENSTOCK hervorgehoben hat, 
hier urn antagonistische Bakterienwirkungen sich handelt und daB die faulnis
hemmenden Kohlehydrate, namentlich der Milchzucker, einen giinstigen Nahr
boden fiir solche Bakterien bilden, welche die Faulniserreger toten oder deren 
Entwicklung hemmen. Nach HOROWITZ kommt beim Hunde eine ungleiche 
Verteilung der verschiedenen Bakterienarten auf die verschiedenen Abschnitte 
des Darmes vor, und je nach der Art der Nahrung treten gewisse Bakterien
arten in groBerer Menge als andere auf. Die Abhangigkeit der Darmflora von 
der Art der Nahrung ist auch von KEN'DALL dargetan worden. Es konnten auch 
vielleicht nach den Erfahrungen von CON'RADI und KURPJUWEIT a die von den 
obligaten Darmbakterien produzierten Toxine infolge ihrer antiseptischen Wir
kungen die Faulnisprozesse im Darme auf das normale MaB einschranken. 

Die Exkremente. Es ist einleuchtend, daB der Riickstand, welcher nach 
beendeter Verdauung und Resorption im Darme zuriickbleibt, je nach der Art 
und Menge der Nahrung qualitativ und quantitativ ein verschiedener sein muB. 
Wahrend die Menge der Exkremente beim Menschen bei gemischter Kost ge
wohnlich 120-150 g, mit 30-37 g festen Stoffen pro 24 Stunden betragt, war 
nach V OIT 4 dagegen bei einem Vegetarier ihre Menge 333 g mit 75 g festen Stoffen. 
Bei einseitiger Fleischnahrung sind die Exkremente sparlich, pechahnlich, fast 
schwarz gefarbt. Ein ahnliches Aussehen haben die sparlichen Exkremente 
beim Hungern. Eine reichliche Menge von groberem Brot liefert eine reichliche 
Menge hellgeIarbter Exkremente. In diesem Faile sind die Exkremente auch 
regelmaBig armer an Stickstoff als nach einer an EiweiB reichen, leicht !\-ufschlieB
baren Kost. Die Individualitat spielt jedoch eine groBe Rolle bei der, Ausniitzung 
der Nahrung und der Kotbildung (SCHIERBECK)5. Bei einem groBeren Fettgehalte 
nehmen die Exkremente ein helleres, tonfarbiges Aussehen an. Zu: der normalen 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 19, wo man auch die einschlagige Literatur findet. 2 MOORE 
und ROCKWOOD, Journ. of Physiol. 21; MOORE und BERGIN, Amer. Journ. of Physiol. 3; 
MATTHES und MARQUARDSEN, MALYS Jahresb. 28; MUNK, Zentralbl. f. PhysioI. 16; NENCKI 
und ZALESKI, Zeitschr. f. physioI. Chern. 27; HEMMETER, PFLUGERS Arch. 81. 3 BIENSTOCK, 
Arch. f. Hyg. 39; HOROWITZ, Zeitschr. f. physiol. Chern. 52; KENDALL, Journ. bioI. Chern. 6, 
499 (1909); CONRADI und KURPJUWEIT, Miinch. moo. Wochenschr. 1905. 4 Zeitschr. f. 
BioI. 25, 264. 5 Arch. f. Hyg. 01. 



406 Neuntes Kapitel. 

Farbe . der Fazes scheinen die Zersetzungsprodukte der Gallenfarbstoffe nicht 
besonders stark beizutragen. 

Die Bestandteile der Exkremente konnen verschiedener Art sein. Es kommen 
also bisweilen in den Exkrementen verdauliche oder resorbierbare Bestandteile 
der Nahrung, wie Muskelfasern, Bindegewebe, Kaseinkliimpchen, Starkekorner 
und Fett vor, welche wahrend des Aufenthaltes im Darmkanale die zur voll
standigen Verdauung oder Resorption notige Zeit nicht gefunden haben. Es 
enthalten die Exkremente au.Berdem unverdauliche Stoffe, wie Pfianzenreste, 
Keratinsubstanzen u. a.; ferner Formelemente, von der Schleimhaut und den 
Driisen stammend; Bestandteile der verschiedenen Sekrete, wie Muzin, Chol
saure, Dyslysin, Cholesterin (Koprosterin), Purinbasen 1 und Enzyme; Mineral
stoffe der Nahrung und der Sekrete und endlich Produkte der Faulnis oder der 
Verdauung, wie Skatol, Indol, Purinbasen, fliichtige fette Sauren, Kalk- und 
Magnesiaseifen. Bisweilen kommen auch Parasiten vor, und endlich enthalten 
die Exkremente in reichlicher Menge Mikroorganismen verschiedener Art. 

Da.B die Darmschleimhaut selbst durch ihr Sekret und die in reichlicher 
Menge abgesto.Benen Epithelzellen sahr wesentlich zur Bildung der Exkremente 
beitragt, geht aus der zuerst von L. HERMANN gemachten, von anderen 2 be
statigten Beobachtung hervor, da.B in reingespiilten, isolierten, vollstandig ge
schlossenen Darmschlingen kotahnliche Massen, sog. "Ringkot" sich ansammeln. 
Diese Massen sind reich an MineralBtoffen und besonders an in Alkohol-Ather 
16slichen Stoffen, unter welchen auch, wie schon oben erwahnt (Kapite14), Chole
sterin sich vorfindet. Bei gemischter, iiberwiegend animalischer Kost besteht 
beim Menschen der Kot iibrigens nur zum geringeren Teil aus Nahrungsresten 
und gro.Btenteils oder, wie nach Fleisch- oder Milchnahrung, fast ausschlie.Blich 
aus Darmsekreten. Dementsprechend scheinen auch viele N ahrungsmittel eine 
gro.Bere Menge Kot hauptBiichlich dadurch zu erzeugen, da.B sie eine reichlichere 
Sekretion hervorrufen 3. 

Die Reaktion der Exkremente ist sehr wechselnd, beim Menschen aber bei 
gemischter Kost regelmaBig neutral oder schwach alkalisch. Die inneren Teile 
konnen allerdings sauer sein, wahrend die an der Schleimhaut liegenden au.Beren 
Schichten alkalisch reagieren. Bei Sauglingen solI die Reaktion bei Muttermilch
nahrung regelma.Big sauer sein. Der Geruch wird hauptsachlich von dem Skatol 
bedingt, welches zuerst von BRmGER in Exkrementen gefunden wurde und nach 
ihnen seinen Namen erhalten hat. An dem Geruche haben auch Indol und andere 
Substanzen teil. Die Farbe ist gewohnlich heller oder dunkler braun und hangt 
vor allem von Menge und Natur der Nahrung abo Medikamentose Stoffe konnen 
den Fazes eine abnorme Farbe geben. Die Exkremente werden also von Wismut
salzen schwarz, von Rhabarber gelb und von Kalomel griin. Diese letztgenannte 
Farbe erklarte man friiher durch die Entstehung von ein wenig Schwefelqueck
silber. N unmehr erklart man sie dagegen allgemein dadurch, da.B das Kalomel 
die Darmfaulnis und die davon abhiingige Zersetzung der Gallenfarbstoffe hemmt, 
so da.B ein Teil des Gallenfarbstoffes alB Biliverdin in die Fazes iibergeht. In 
den eigelben oder griingelben Exkrementen der Sauglinge kann man Bilirubin 
nachweisen. Bei Erwachsenen dagegen scheint unter normalen Verhaltnissen 
in den Exkrementen weder Bilirubin noch Biliverdin vorzukommen. Dagegen 

1 Beziiglich der Purinbasen in den Fazes vgI. man HALL, Journ. of PathoI. u. 
Bakteriol. 9; SCHITTENHELlII, Arch. f. kiin. Med. 81. Derselbe mit KRUGER, Zeitschr. f. 
physioI. Chem. 46. 2 HERMANN, PFLUGERB Arch. 46. VgI. ferner EHRENTHAL ebenda. 48; 
BERENSTEIN ebendil. 63; KLECKI, Zentra.IbI. f. Physiol. 7, 736 und F. VOlT, Zeitschrift f. 
BioI. 29; v. MORAczEwsKI, Zeitschr. f. phys. Chem. 20; F. LrPPlcH, Pra~. med. Wochen
schr. 32. 8 tiber die Bescha.ffenheit des Kotes na.ch verschiedener Nanrung vgl. man 
HAMMERL, KERMAUNER, MOELLER und PRAUSNITZ in Zeitschr. f. BioI. 36 und PODA, MICKO, 
PRAUSNITZ und MULLER ebendil. 39. 
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findet man das Sterkobilin (MuIIUS und VAl'l"LAIR), welches mit dem Urobilin 
( JAFFE) identisch seinsoll1 . In pathologischen Fallen kann auch bei Erwachsenen 
Bilirubin in den Fazes vorkommen. Kristallisiert (aIs Hainatoidin) ist es in den 
Fazes sowohl bei Kindern wie bei Erwachsenen beobachtet worden. Pathologisch 
kann auch eine Art von Porphyrin (Koproporphyrin) in den Exkrementen vor
kommen (Kapitel 5). 

BeiAbwesenheit von Galle (sog. acholischen Darmentleerungen) haben die 
Exkremente, wie oben gesagt, eine von dem groBen Fettgehalte herrUhrende 
graue Farbe, welche jedoch auch wohl zum Teil von der Abwesenheit von Gallen
farbstoff herrUhren diirfte. In diesen Fallen hat man auch in den Exkrementen 
eine reichliche Menge von Kristallen beobachtet, welche iiberwiegend aus Ma
gnesiaseifen oderNatronseifen beBtehen. Blutungen in den oberen Abschnitten 
des Verdauungskanales liefern, wenn sie nicht zu reichlich waren, von Hamatin 
schwarzbraune Exkremente. 

In Anbetracht der sehr wechselnden Zusammensetzung der Exkremente 
sind quantitative Analysen derselben von geringem Interesse und sie konnen 
deshalb hier beiseite gelassen werden 2. 

Das Mekonium oder Kindspech ist eine dunkeI braungriine, pechahnliche, meistens 
sauer reagierende Masse ohne starkeren Geruch. Es enthalt griingefarbte Epithelzellen, 
Zelldetritus, zahlreiche Fettkiirnchen und Cholesterintii.felchen. Der Gehalt an Wasser und 
festen Stoffen ist resp. 720-800 und 280-200%0. Unter den festen Stoffen hat man Muzin, 
Gallenfarbstoffe und Gallensauren, Cholesterin, Fett, Seifen, Spuren von Enzymen, Kal
zium- und Magnesiumphosphat gefunden. Zucker und Milchsaure, liisliche 'EiweiBstoffe 
und Peptone wie auch Leuzin und Tyrosin und die sonst im Darme vorkommenden Fau1nis
produkte sollen darin fehlen. Das Mekonium kann unzersetzte Taurocholsaure, Bilirubin 
und Biliverdin enthalten, enthalt aber kein Sterkobilin, was als ein Beweis fiir das Nicht
vorhandensein von Fau1nisprozessen in dem Verdauungskanale des Fiitus betrachtet wird. 

Der Darminhalt unter abnormen Verhaltnissen muB immer Gegensta.nd nicht 
nur einer chemischen Analyse, sondern auch einer Inspektion und einer mikroskopischen 
oder bakteriologischen Untersuchung werden. Aus diesem Grunde kann auch die Fra.ge 
von der Beschaffenheit des Darminhaltes bei den verschiedenen Krankheiten hier nicht des 
naheren abgehandelt werden 3. 

Anhang. Darmkonkremente. 
1m Darme des Menschen oder der Fleischfresser kommen Konkremente 

weniger oft vor; bei den Pflanzenfressern dagegen sind sie gewohnlicher. Fretnde 
Stoffe oder unverdaute Reste der Nahrung konnen, wenn sie aus irgend einer 
Ursache irn Darme langere Zeit zurUckbleiben, mit Salzen, besonders mit Am
moniummagnesiumphosphat oder Magnesiumphosphat sich inkrustieren, und 
mese Salze stellen in der Tat auch oft den eigentlichen Hauptbestandteil der 
Konkremente dar. Beirn Menschen kommen bisweilen rundliche oder ovale, 
gelbe, gelbgraue oder braungraue Konkremente von wechselnder GroBe vor, 
welche aus konzentrischen Schichten bestehen und welche hauptsachlich Am
moniummagnesiumphosphat und Kalziumphosphat nebst ein wenig Fett oder 
Pigment enthalten .. Der Kern ist gewohnlich ein fremder Korper, z. B. Kerne 
von Steinobst, ein Knochenfragment oder ahnliches. C. TH. MORNER fand in einem 
Darmkonkremente einer alteren Frau Stearincholeinsaure4 und ein von SJOQVIST 
analysiertes Darmkonkrement von Menschen enthielt ebenfalls Fettsauren und 
Choleinsaure 5• In den Gegenden, in welchen Brot aus Haferkleie ein wichtiges 
N ahrungsmittel iat, findet man nicht selten im Dickdarm des Menschen Ballen, 
die den sog. Haarballen ahnlich sind (vgl. unten). Solche Konkremente enthalten 
Kalzium- und Magnesiumphosphat (gegen 70%), Haferkleie (15-18%). Seifen 

1 Vgl. Gallenfarbstoffe Kapitel8 und Urobilin Kapitel15. 2 Hiember, wie liber die Fazes 
unter abnormen Verhaltnissen, ihre Untersuchung und die hierher gehiirende Literatur vgl. 
ma.n An. SCHMIDT und J. STRASSBURGER, Die Fazes des Menschen usw.,Berlin 1901 und 1902. 
:I V gl. FuBnote 2 diese Seite. 4 Zeitschr. f. physiol. Chem.ISO, 24( 1923). 6 Hygiea, Festband 1908. 
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und Fett (etwa 10%). Konkremente, welche sehr viel (gegen 74%) Fett ent
halten, kommen selten vor und ebenso sind Konkremente, die aus mit Phosphaten 
inkrustierten Fibringerinnseln, Sehnen oder Fleischstiickchen bestehen, weniger 
gewohnlich. M. GoNNERMANN fand in der Asche eines menschlichen Darmsteins 
30% Kieselsaure, 1,125% Aluminiumoxyd und 0,01% Eisen 1. 

Bei Tieren, besonders bei mit Kleie gefiitterten Pferden, kommen Darmkonkremente 
ofter vor. Diese Konkremente, welche eine sehr bedeutende GroBe erreichen konnen, sind 
sehr hart und schwer (bis zu 8 kg) und bestehen zum groBten Teilaus konzentrischen Schichten 
von Ammoniummagnesiumphosphat. Eine andere Art von Konkrementen, welche bei 
Pferden und Rindem vorkommen, besteht aus graugefii.rbten, oft sehr groBen, aber ver
hAltnismiBig leichten Steinen, welche Pflanzenreste und Erdphosphate enthalten. Eine 
dritte Art von Darmsteinen sind endlich die bisweilen mehr zylindrischen, bisweilen sphii.ri
schen, glatt.en, glinzenden, an der Oberfliche braungefii.rbten, von zusammengefilzten Ha.a.ren 
und Pflanzenfasern bestehenden Haarballen. Zu dieser Gruppe gehOren auch die sog. 
"Aegagropilae", welche angeblich von Antilope rupicapra stammen sollen, am oftesten 
aber wohl nichts anderes als Ha.a.rbaUen von Rindem sem diirften. 

Zu den Darmkonkrementen gehoren endlich auch die sog. orientalischen Bezoar
steine, welche wahrscheinlich aus dem Darmkanale von Capra Aegagrus und Antilope 
Dorcas stammen. Die Bezoarsteine konnen zweierlei Art sein. Die einen sind olivengriin, 
schwa.ch glii.nzend mit konzentrischen Schichten. Beirn Erhitzen schmelzen sie unter Ent
wicklung von aromatischen Dimpfen. Sie enthalten als Hauptbestandteil eine der Chol
siure verwandte Siure, die Lithofellinsa.ure, Caoli3604' und daneben auch eine andere 
Gallensiure, die Lithobilinsiure. Die anderen dagegen sind fast schwarzbraun oder 
schwarzgriin, stark glanzend mit konzentrischen Schichten und schmelzen beirn Erhitzen 
nicht. Sie enthalten als Hauptbestandteil die Ellagsiure, ein Derivat der Gallussiure 
von der Formel <;,H60 S' welches na.ch GRAEBE 2 das Dilakton der Hexaoxybiphenyldikar
bonsiure ist und mit einer LOsung von Eisenchlorid in Alkohol eine tiefblaue Farbe gibt. 
Die letztgenannten Bezoarsteine stammen allem Anscheine na.ch von der Nahrung der Tiere her. 

Die Ambra ist nach der ailgemeinen Ansicht ein Darmkonkrement des Pottwales. 
Ihr Hauptbestandteil ist das Am brain, welches eine stickstofffreie, dem Cholesterin viel
leicht verwandte Substanz ist. Das Ambrain ist unIoalich in Wasser und wird von siedender 
Alkalilauge nicht verindert. In Alkohol, Ather und Olen lost es sich. 

VI. Die Resorption. 
Durch die Peristaltik oder rhythmische Bewegungen der Darmmuskulatur, 

deren Mechanismus nur wenig bekannt ist, wird der Darminhalt im Darmkanale 
allmahlich analwarts geschoben. Nach R. MAGNUS und nach J. W. LE HEUX 
kommt die Darmbewegung ohne die Gegenwart von Cholin nicht zustande und 
letzterer findet die Wirkung des essigsauren Cholinesters l000mal starker als 
die des Cholins. E. H. JAN'N'INK findet die Darmbewegung auBerdem von reich
lichem Sauerstoffzutritt, von richtig balancierter Ringerlosung und von der 
Gegenwart von Kalium oder jedenfalls einem radioaktiven Ion abhiingig. Es 
existiert also Antagonismus zwischen Cholin einerseits und Atropin sowie Morphin 
anderseits (LE HEux, ISAAc-KRIEGER und NOAH) 3. Infolge der Peristaltik 
wird der Darminhalt innig vermischt, und die fiir den Organismus wertvollen 
Bestandteile der Nahrung werden durch die oben abgehandelten chemischen Vor
gange derart umgewandelt, daB sie den Aufsaugungsvorgangen zuganglich werden. 
Bei einer Besprechung der Resorptionsvorgange handelt es sich also hauptsach
lich teils um die Form, in welcher die verschiedenen Nahrstoffe zur Aufsaugung 
gelangen, teils um die Wege, welche die zu resorbierenden Stoffe einschlagen, 
und endlich um die Krafte, welche bei diesen Prozessen wirksam sind. 

I Zeitschr. f. physioI. Chem. 111, 32 (1920). 2 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 36. 
B tiber den Mech8.ltiSmus der Darmbewegung siehe: CANNON, Amer. Journ. of PhysioI. 
6, 12, 29, 111; BAUMSTARK und COHNHEIlII, Zeitschr. f. physioI. Chem. 60,483; R. MAGNUS, 
Chem. Zentralbl. 1920, III; LE HEUX, PFLUGERS Arch. 173, 190, 280 (1921); JA.NNINK, Disser
tation, Utrecht 1921; K. ISAAC-KRIEGER und G. NOAH, Zeitschr. f. d. ges. expo Med. 42, 
661 (1924). 
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Bevor man zur Beantwortung der Frage nach der Form, in welcher daB. 
EiweiB aus dem Darmkanale resorbiert wird, iibergeht, ist es von Interesse 
zu erfahren, ob der Tierkorper Vielleicht auch solches. EiweiB verwerten kann. 
welches intravenos, subkutan oder in eine Korperhohle, also mit Umgehung 
des Darmkanales oder, wie man es nennt, parenteral eingefUhrt wird. 

Seit den ersten hieriiber ausgefiihrten Untersuchungen vonZUN'TZ und 
v. MERING haben mehrere Forscher 1 ganz unzweifelhaft gezeigt, daB derTier
korper verschiedene, parenteral eingefiihrte EiweiBkorper mehr oder weniger 
reichlich verwerten kann, wenn auch verschiedene Tierarten in dieser Hinsicht. 
Unterschiede zeigen. Wo und in welcher Weise das artfremde EiweiB hierbei. 
veriindert und assimiliert wird, ist noch unbekannt, nach CRAMER sind aber die 
Leukozyten hierbei von groBer Bedeutung. Vgl. hieriiber die Versuche von 
ABDERHALDEN S. 41 u. 42. 

DaB der Tierkorper auch imstande ist, in den Darm direkt eingefiihrtes~ 
vorher nicht verdautes oder abgebautes Eiweill aufzunehmen und zu verwerten~ 
haben BRUCKE, BAUER und VOlT, EICHHORST, CZERNY und LATSCHENBERGER, 
VOlT und FRIEDLANDER u. a. 2 gezeigt. In den Versuchen der letztgenannten 
zwei Forscher wurde zwar weder das Kasein (als Milch) noch salzsaures Myosin 
oder Azidalbuminat (in saurer Losung) aufgesaugt. Dagegen wurden von Eier
eiweiB und Serumalbumin etwa 21 und von Alkalialbuminat (in Alkali gelost) 
69% resorbiert. MENDEL und ROCKWOOD konnten dagegen bei Versuchen mit 
Kasein und Edestin in lebenden Darmschlingen bei moglichst vollstiindig aus
geschlossener Verdauung nur eine iiuBerst geringe Resorption konstatieren~ 
wiihrend die entsprechenden Albumosen reichlich resorbiert wurden. 

Inwieweit die EiweiBstoffe in derartigen Versuchen wirklich unveriindert. 
oder zum Teil denaturiert aufgenommen werden, ist schwer zu entscheiden. 
Fiir eine unter Umstiinden stattfindende Resorption von unverdautem EiweiJ3. 
spricht, auBer den Versuchen an isolierten Darmschlingen, die wiederholt nach 
Einfiihrung von groBen EiweiBmengen in den Darmkanal beobachtete "alimen. 
tare Albuminurie". Zur Entscheidung dieser Frage hat man sonst auch die "bio
logische Methode", die Priizipitinreaktion, zu Hille genommen, und mittelst 
dieser Methode glaubten AsCOLI und VIGNO S den "Obergang von nicht denatu
riertem EiweiB in Blut und Lymphe nachweisen zu konnen (S. 52). Auf Grund 
der vielen iiber diesen Gegenstand ausgefiihrten Untersuchungen diirfte man 
wohl auch behaupten konnen, daB zwar unter gewissen Umstanden, wie bei 
"Oberschwemmung des Darmkanales mit EiweiB, bei groBerer Permeabilitiit 
der Darmwand, wie bei neugeborenen und saugenden Tieren, und bei mangel
hafter Denaturierung durch Magensaft ein "Obertritt von nicht denaturiertem 
EiweiB in die BlutgefiiBe geschehen kann, daB aber unter normalen Verhiiltnissen 
dies nicht, jedenfalls nicht in nennenswertem Grade der Fall ist. Ala Regel geht. 
unzweifelhaft der Resorption des Eiweilles eine Denaturierung desselben voran .. 
Mit Riicksicht hierauf sind Versuche von OM! von Interesse, aus welchen hervor· 
ging, daB der Hundedarm wohl Serum von Hund, aber kaum das von Rind oder 

1 ZUNTZ und v. MERING, PFLUGERS Arch. 32; NEUMEISTER, Verh. d. phys.-med. 
Gesellsch. zu Wiirzburg 1889 und Zeitschr. f. BioI. 27; FRIEDENTHAL und LEWANDOWSKY,. 
Arch. f. (Ana.t. u.) Physiol. 1899; MUNK und LEWANDOWSKY ebenda 1899, Supplbd.; OPPEN
HEIMER, HOFMEISTERS Beitra.ge 4; MENDEL und ROCKWOOD, Amer. Journ. of PhysioI. 12; 
HEILNER, Zeitschr. f. BioI. 60 und Miinch. med. Wochenschr. 49; CRAMER, Journ. of Physiol. 
37, mit PRINGLE ebenda; RONA und MICHAELIS, PFLUGERS Arch. 123 u. 124; v. KOROSY, 
Zeitschr. f. physioI. Chem. 62, 68 (1909), 69, 313 (1910). I BRUCKE, Wien. Sitz.-Ber.69; 
BAUER und VOlT, Zeitschr. f. BioI. 6; EICHHORST, PFLUGERS Arch. 4; CZERNY und LATSCHEN
BERGER, VmCHows Arch. 69; VOlT und FRIEDLANDER, Zeitschr. f. BioI. 33. Gegenteilige 
Beobachtungen findet man bei FR. KELLER, Beitr. z. Frage d. Resorpt. im Dickdarm. !na.ug.
Dissert. Bresla.u 1909. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 39. 
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Pferd aufnimm.tl. In bezug auf das bereits aufgespaltene EiweiB fragt sich, ob 
das EiweiB iiberwiegend als Albumosen bzw. Peptone oder als einfachere Atom
komplexe resorbiert wird. 

Man ist, namentlich auf Grund alterer Untersuchungen von LUDWIG und 
SCHMIDT-Mih.H:EIM wie auch von MUNK und ROSENSTEIN:!, allgemein der An
sicht, daB die Produkte der EiweiBverdauung nicht durch die LymphgefaBe, 
sondern durch die Darmkapillaren in das Blut gelangen. Die Frage von der 
Resorption dieser Produkte betrifft also teils die Form, in welcher sie vom Darme 
aufgenommen werden, und teils die Form, in welcher sie in das Blut iibergehen. 

In dem Vorigen wurde erwahnt, daB man im Darminhalte sowohl Albumosen 
(und Peptone), wie abiurete Produkte und Aminosauren gefunden hat. Die 
letzteren kommen jedoch im· Verhaltnis zu den Albumosen (Peptonen)in ge
ringer Menge vor. Dies kann bedeuten, daB Aminosauren zwar reichlich ge
bildet, aber auch rasch resorbiert werden; aber es kann ebensogut bedeuten, 
daB eine Bildung von Aminosauren im Darminhalte nur in geringem Umfange 
stattfindet. DaB die Aminosauren als solche resorbiert werden konnen, unter
liegt selbstverstandlich keinem Zweifel; eine andere Frage ist aber, ob auch die 
Albumosen (Peptone) als solche oder erst nach vorgangigem Abbau zu Amino
sauren resorbiert werden. 

NOLF und HONORE haben gefunden, was spater auch von ZUNZ 3 bestatigt 
wurde, daB die Albumosen (Peptone) rascher aus dem Darme als die abiureten 
Produkte verschwinden. Dies beweist nun allerdings nicht, daB die Albumosen 
als solche resorbiert werden, es spricht aber eher fiir als gegen eine solche An
sicht. Ein mehr direkter Beweis fUr eiIJ.e Resorption nicht abgebauter Albumosen 
liegt darin, daB nach NOLF die Albumosen, wenn sie in groBerer Menge in den 
Darm eingefiihrt werden, in kleinen Mengen in das Blnt iibergehen. Ein anderer 
Beweis liegt darin, daB BORCHARDT' nach Verfiitterung von nicht iibermaBigen 
Mengen Elastin bei Hunden den tTbergang einer Albumose, des Hemielastins, 
in das Blut hat nachweisen konnen. Endlich ist daran zu erinnern, daB nach 
HOFMEISTER I) die Magen- und die Darmwand die einzigen Korperteile sind; 
in welchen Albumosen (Peptone) wahrend der Verdauung konstant vorkommen. 

Es sprechen also Griinde dafiir, daB vom Darme sowohl Albumosen wie 
deren Abbauprodukte aufgenommen werden, und wenn dem so ist, muB man 
sich fragen, in welcher Form diese resorbierten Stoffe den Darm verlassen und 
in das Blut iibergehen. 

Zur Entscheidung dieser Frage hat man wiederholt das Blut auf einen 
Gehalt an Albumosen untersucht. Wie man aus dem Kapitel 5 ersieht, 
hat man hierbei sehr widersprechende Resultate erhalten; wenn man aber von 
solchen Ausnahmefallen absieht, wo auf einmal groBere Albumosemengen in 
den Darm eingefiihrt wurden, diirfte man wohl behaupten konnen, daB ein Vor
kommen von Albumosen im Blnte oder jedenfalls im Blutplasma unter physio
logischen Verhaltnissen nicht sicher bewiesen ist. Nun kann man sagen, daB 
solche Untersuchungen wenig beweisen, indem infolge der groBen Blutmengen, 
welche in der Zeiteinheit durch den Darm passieren, die Albumosemengen so 
klein sein miissen, daB sie, auf die gauze Blutmasse verteilt, kaum nachweisbar 
sind. Es ist deshalb von Interesse, daB man auch bei Ausschaltung mehrerer 
Organe oder Organgruppen, so daB das Blut nur durch den Darmkanal, Herz, 

1 PFLUGERS Arch. 126, 428 (1909). 2 SCHlIIIDT·Mfu.HEIM:, Arch. f. (Ana.t. u.) Physiol. 
1877; MUNX und ROSENSTEIN,·VmCHows Arch. 123. 8 P. NOLF und CR. HONORE, Arch. 
interna.t. de Physiol. 1905; NOLF, Journ. d. physiol. et pathol. gen. 1907; E. ZUNZ, 
Memoires, cour etc. Acad. Roy. Med. Belg. 20, Fasc. 1. 'Beziiglich der Litera.tur iiber 
Albumosen im Blute vgl. man Kapitel 5. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 6 und Arch. f. 
expo Pathol. u. Pharm. 19, 20, 22. 
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Lungen, Pankreas und Interkostalmuskeln zirkulierte (KUTSCHER und SEE
MANN, K. v. KOROSy)l weder Aminosauren noch Albumosen im Blute ge
funden hat. 

Man wird also zu der Annahme genotigt, daB die Albumosen und Amino
sauren in irgend einer Weise in der Darmwandumgewandelt werden. Eine solche 
Annahme, insoferne als sie die Albumosen betrifft, stimmt auch mit der Be
obachtung von HOFMEISTER, daB die in der Schleimhaut wahrend der Verdauung 
vorkommenden Albumosen bei Korpertemperatur in der ausgeschnittenen, an
scheinend noch lebenden Schleimhaut nach einiger Zeit verschwinden. Sie stinlmt 
auch gut mit einer alten Beobachtung von LUDWIG und SALVIOLI 2• Diese For
scher brachten in eine doppelt abgebundene, herausgeschnittene Diinndarm
schlinge, welche mittelst Durchleitens von defibriniertem Blute am Leben er
halten wurde, eine Peptonlosung hinein und beobachteten dann in diesen, aller
dings nicht ganz einwandfreien Versuchen, daB das Pepton zwar aus der Darm
schlinge verschwand, daB aber in dem durchgeleiteten Blute kein Pepton sich 
vorfand. 

Was wird nun aus den Aminosauren in der Darmwand? Schon KUTSCHER 
und SEEMANN zeigten, daB die kristallinischen Spaltungsprodukte bereits in 
der Darmwand so umgewandelt werden, daB sie dem Nachweise sich entziehen. 
Man hat also hier zunachst an zwei Moglichkeiten zu denken. Die Aminosauren 
werden entweder weiter abgebaut oder sie werden zu Synthesen (von Proteinen?) 
verwendet oder es werden beide Moglichkeiten verwirklicht. 

Es ist eine langst bekannte Tatsache, daB Hand in Hand mit der Verdauung 
und der Resorption eine vermehrte Stickstoffausscheidung im Harne geht. Die 
Menge des nach einmaliger EiweiBzufuhr mit dem Harne ausgeschiedenen Stick
stoffes entsprach in den Beobachtungen von ASHER und HAAs3 65 0/ 0 von dem 
eingenommenen Stickstoffe. Man kann nun kaum annehmen, daB diese Stick
stoffausscheidung von einem gesteigerten Umsatz von KorpereiweiB herriihrt, 
und es ist viel wahrscheinlicher, daB sie zersetztes NahrungseiweiB reprasentiert. 
Da nun nach NENCKI und ZALESKI 4 nach einer eiweiBreichen Nahrung eine 
reichliche Ammoniakbildung in den Zellen des Verdauungsapparates stattfindet, 
muB man mit der Moglichkeit rechnen, daB ein bedeutender, vielleicht der aller
groBte Teil der Aminosauren unter Desamidierung in der Darmwand abgebaut 
wird. Der iibrige Teil der Aminosauren konnte zu der unten zu besprechenden 
Synthese verwendet werden. Eine solche teilweise Desamidierung der Verdau
ungsprodukte hat nun auch COHNHEIM 5 in Resorptionsversuchen an Fisch
darmen nachweisen konnen. 

Beziiglich der in die Darmschleimhaut aufgenommenen Albumosen, falls 
eine solche Aufnahme stattfindet, kann man natiirlich in erster Linie einen wei
teren Abbau derselben zu Aminosauren in der Darmwand annehmen. Es gibt 
aber auch andere Moglichkeiten. Eine direkte Verwertung der Albumosen zu 
einer EiweiBsynthese im Darme ist nicht unbedingt von der Hand zu weisen; 
auBerdem ware es aber moglich, daB die Albumosen behufs eines weiteren Ab
baues oder weiterer Verwertung von den Leukozyten aufgenommen und ab
gefiihrt werden. Eine solche Annahme hat HOFMEISTER auch schon langst ge
macht. Gegen dieselbe hat allerdings HEIDENHAIN Einwande erhoben, indem 
er auf das MiBverhaltnis zwischen der Anzahl der Leukozyten und der groBen 
Menge der zu resorbierenden Peptone (Albumosen) die Aufmerksamkeit lenkte, 

1 KUTSCHER und SEEMANN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 34; v. KOROSY ebenda. 57. 
2 Arch. f. (Ana.t. u.) PhysioI. 1880 Supplbd. VgI. auch CATHCART und LEATHES, Journ. of 
PhysioI. 33. 3 Bioch. Zeitschr. 12. 4 Arch. des scienc. bioI. de St. Petersbourg 4; Arch. f. expo 
PathoI. u. Pharm. 37; siehe auch SALASKIN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 25. 5 Zeitschr. f. 
physiol. Chern. 59. 
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aber zu jener Zeit war die tiefgehende Spaltung eines groBen Telles des Eiweilles 
zu Aminosauren nicht bekannt. In neuerer Zeit sind PRINGLE und CRAMERl 
wieder fiir die groBe Bedeutung der Leukozyten eingetreten, und fiir die Mog
lichkeit einer Aufnahme der Albumosen durch die letzteren spricht auch eine 
Beobachtung von lNAGAKI2, derzufolge die Albumosen, wie es scheint, von Zell
substanz fixiert werden konnen. 

In welchem Umfange die Albumosen ala solche resorbiert werden, sowie 
auch welches ihr weiteres Schicksal im Darme ist, kann man augenblicklich 
nicht ganz bestimmt sagen. Die jetzt moderne Ansicht diirfte wohl indessen 
die sein, daB sie nicht als solche in das Blut iibergehen, und daB sie teils im Darm
inhalte und teils in der Darmschleimhaut zu Aminosauren abgebaut werden, 
aus welchen dann durch Synthese koagulables Eiweill wieder aufgebaut wird. 
Zur Stiitze der Ansicht von einer Eiweillsynthese aus Aminosauren fiihrt man 
auch eine Anzahl von Fiitterungsversuchen mit tief oder vollstandig abgebautem 
Eiweill an. In solchen, von LOEWI, HENDERsoN und DEAN, HENRIQUES und 
1I.A.NSEN und insbesondere von ABDERHALDEN und Mitarbeitern 3 an Runden, 
Mausen und Ratten ausgefiihrten Versuchen ist es gelungen, die Tiere langere 
Zeit mit Abbauprodukten des EiweiBes nebst stickstofffreien Nahrstoffen und 
Salzen in Stickstoffgleichgewicht zu erhalten und sogar Stickstoffretention bei 
ihnen zu bewirken. Nach den letzten Versuchen von ABDERHALDEN' kann der 
Organismus EiweiB aus Aminosauren aufbauen, wenn nur die einzelnen Amino
sauren in einem Mengenverhaltnis zugefiihrt werden, wie sie durchschnittlich 
die Zellproteinstoffe aufweisen. Gewisse, etwa fehlende Aminosauren scheinen 
innerhalb des Organismus bereitet werden zu konnen (z. B. Glykokoll, Prolin) , 
andere nicht (z. B. Tryptophan). Hierdurch erklart sich, daB Leim, der kein 
Tryptophan enthalt, als Nahrstoff das EiweiB nicht ersetzen kann. Auch haben 
OSBORNE und MENDEL gefunden, daB Gliadin, das kein Lysin enthalt, als einzige 
Stickstoffquelle wohl den EiweiBvorrat erhalten kann, aber bei wachsenden 
Tieren nicht ohne Zugabe von Lysin eine Zunahme des KorpereiweiBes ermog
licht; das Zein, dem sowohl Lysin wie Tryptophan abgeht, kann nur nach Zusatz 
von diesen beiden Stoffen als Ersatz fiir anderes Eiweill dienen. Kasein, das 
nur sehr wenig Zystin enthalten kann, fungiert besser als Stickstoffquelle zu
sammen mit Zystin als ohne dasselbe, und ebenso Edestin, das sehr wenig Lysin 
enthaIt, besser mit zugesetztem Lysin als ohne. Unter den von OSBORNE und 
MENDEL gepriiften Eiweillstoffen scheint Laktalbumin als Stickstoffquelle am 
besten geeignet zu sein. Zum Erreichen einer gewisSen Zunahme eines wachsen
den Tieres war vom Kasein 500/ 0 und von Edestin 90% mehr erforderlich als 
vom Laktalbumin 4• 

Diese Versuchsergebnisse betrachtet man allgemein als einen Beweis fiir 
die Fahigkeit des Tierkorpers durch Synthese Eiweill aus Aminosauren auf
zubauen, und auf dem jetzigen Standpunkte unseres Wissens kann man wohl 
auch diese Versuche kaum anders deuten oder in einfacherer Weise erklaren. 

W 0 findet nun diese EiweiBsynthese statt? Wenn es ganz sicher ware, daB 
die Aminosauren wirklich nicht in das Blut iibergehen, so miiBte man ohne wei
teres diese Synthese in die Darmwand verlegen. Sonst hatte man wohl in erster 
Linie an die Leber zu denken; aber dieses Organ scheint wenigstens keine be
deutungsvolle Rolle bei der Synthese zu spielen. ABDERHALDEN und LONDON Ii 

1 HOFMEISTER l. c.; HEIDENILUN, PFLUGERS Arch. 43; H. PRINGLE und W. CRAMER, 
Journ. of Physiol. 37. 2 ZMtschr. f. physiol. Chern. 00. 3 O. LOEWI, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pharm. 48; HENDERSON und DEAN, Amer. Journ. of Physiol. 9; ABDERHALDEN und RONA, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 42, 44, 47 u. 02; HENRIQUES und HANSEN ebenda. 43,49; HENRI
QUES ebenda 04; ABDERHALDEN mit OLINGER ebenda 07, mit MESSNER und WINDRATH 
ebenda 09; ABDERHALDEN 77, 22, 78, 1 (1912). 'Journ. bioI. Chern. 17, 325 (1914), 18, 
1, 351 (1915), 28, 1, 29, 69 (1916). 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. O4. . 
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stellten an einem Hunde mit einer ECKschen Fistel (vgl. S. 8) einen Fiitterungs. 
versuch mit abgebautem EiweiB an und sie fanden, daB dieses Tier prinzipiell 
nicht anders als ein normales Tier sich verhielt, indem es 8 Tage nicht nur in 
Stickstoffgleichgewicht sich erhalten konnte, sondern auch Stickstoff retinierte. 
Anderseits scheint es aber nicht angangig zu sein, der Leber jede Bedeutung 
fiir die EiweiBsynthese abzusprechen. Wie G. EMBDEN und seine Mitarbeiter 
nachweisen konnten, entsteht namlich bei Durchblutung der stark glykogen. 
haltigen Leber d·Alanin, deBBen Bildung nach EMBDEN durch den Zerfall von 
Traubenzucker iiber Milchsaure und Brenztraubensaure erfolgt. Ganz allgemein 
gehen namlich bei Leberdurchblutungsversuchen a·Aminosii.uren aus den Am· 
moniaksalzen der entsprechenden a· Ketosauren hervor. Die Verbindung 
NH,·O·CO·CO·R geht in HO·CO·CH(NHz)·R iiber. In der Leber konnen also 
Abbauprodukte von Kohlehydraten in charakteristische Bestandteile des EiweiB· 
molekiils iibergehen1• Unter der Voraussetzung, daB Ketosauren innerhalb des 
Organismus entstehen, ware es also moglich, daB Aminosauren aus stickstoff· 
freiem Material ·und Ammoniak auf diesem Wege gebildet werden konnen 
und daB Ammoniumsalze Stickstoff fiir die EiweiBsynthese aus Aminosauren 
liefern konnten. In diesem Zusammenhange mogen auch die Versuche von 
LUTHJE Erwahnung finden, bei welchen nach Verfiitterung von nur einer 
Aminosaure und reichlich Kohlehydrat eine Stickstoffretention stattgefunden 
haben soIl 2. 

Welcher Art ist nun das durch Synthese neugebildete EiweiB1 Dies weill 
man nicht. Nach ABDERHALDEN ist es jedoch wahrscheinlich PlasmaeiweiB, 
welches bekanntlich bei jeder Tierart, unabhangig von der Art des eingefiihrten 
NahrungseiweiBes, dasselbe bleibt, und aus welchem die Zellen des Korpers dann 
das von ihnen weiter zu verarbeitende EiweiBmaterial zu schopfen hatten. Gegen 
diese Hypothese kann man allerdings Einwande erheben, aber sie ist aller Be. 
achtung wert. Zugunsten derselben konnte man auch anfiihren, daB nach den 
Untersuchungen von E. FREUND und KOROSY das von dem Darme kommende 
Blut wahrend der Verdauung reicher an koagulablem EiweiB als sonst ist. Es 
liegen aber auch andere, wesentlich abweichende Untersuchungsergebnisse vor, 
namlich von PRINGLE und CRAMER, und die Frage nach der EiweiBbildung im 
Darme ist also in vielen Punkten unaufgeklarts. 

Die Ausgiebigkeit der EiweiBresorption hangt wesentlich von der Art der 
eingefiihrten Nahrung ab, indem namlich mit einigen Ausnahmen die Protein. 
substanzen aus animalischen Nahrungsmitteln vollstandiger als die aus den 
vegetabilischen resorbiert werden. Als Belege hierfiir mogen folgende Beobach· 
tungen angefiihrt werden. In seinen Versuchen iiber die Ausnutzung der Nah· 
rungsmittel im Darmkanale des Menschen fand RUBNER bei ausschlieBlicher 
animalischer Kost, bei Aufnahme von als Mittel 738-884 g gebratenem Fleisch 
oder 948 g Eier pro Tag, einen Stickstof£verlust mit den Exkrementen, der nur 
2,5-2,8% von dem gesamten, eingefiihrten Stickstoff betrug. Bei ausschlieB· 
licher Milchnahrung war das Resultat etwas ungiinstiger, indem nach Aufnahme 
von 4100 g Milch der Stickstoffverlust sogar auf 12% anstieg. Ganz anders 
liegen die Verhaltnisse bei vegetabilischer Nahrung, indem in den Versuchen 
von MEYER, RUBNER, HULTGREN' und LANDERGREN bei Ernahrungsversuchen 
mit verschiedenen Arten von Roggenbrot der Verlust an Stickstoff durch die 
Fazes 22-48% betrug. Zu ahnlichen Ergebnissen haben auch die Versuche 
mit einigen anderen vegetabilischen Nahrungsmitteln wie auch die Untersuchungen 

1 Bioch. Zeitschr.29, 423(1910), 38, 393, 407,414(1911),41),1-207 (1912); Zusammen· 
fa.ssung, 41), 201. I PFLUGERS Arch. 113, 547 (1906). 8 v. KOROSY, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 1)7; FREUND, Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 4; G. TOEPFER und FREUND und 
TOEPFER ebenda 3; PRINGLE und CRAMER, Joum. of Physiol. 37. 



414 Neuntes KapiteI. 

von SCHUSTER, T. CRAMER, MEIN'ERT, Moru1 u. a. iiber die Ausnutzung der Nah
rungsstoffe bei gemischter Kost gefiihrt. Mit Ausnahme von Reis, Weizenbrot 
und einigen sehr fein zerteilten vegeta.bilischen NahrungsmitteIn zeigt es sich. 
wie oben gesagt, im aJIgemeinen, daB der Stickstoffverlust durch die Exkremente 
mit einem reichlicheren Gehalte der Nahrung an vegetabilischen Nahrungs
mitteIn steigt. 

Der Grund hierzu ist ein vielfacher. Der oft recht groBe Gehalt der vege
tabilischen Nahrungsmittel an Zellulose erschwert die Resorption des EiweiBes. 
Der starkere Reiz, den die vegetabilische Nahrung an sich und durch die bei den 
Giirungen im Darmkanale entstehenden organischen Sauren ausiibt, regt eine 
starkere Peristaltik an, durch welche der Darminha.lt rascher als sonst durch den 
Darmkana.l getrieben wird. Hierzu kommt noch, daB ein Teil der stickstoff
haltigen pflanzlichen Proteinsubstanzen unverdaulich zu sein scheint, und end
lich wird durch die schwer verdaulichen vegetabilischen Nahrungsmittel eine 
groBere Menge an stickstoffhaltigen Verdauungssaften abgesondert. 

Bei Besprechung der Funktion des Magens wurde hervorgehoben, daB nach 
Entfernling oder Ausschaltung dieses Organes eine hinreichend ausgiebige Ver
dauung und Resorption des EiweiBes noch bestehen kann. Es ist deshalb von 
Interesse, zu erfahren, wie die Verdauung und Resorption des EiweiBes nach 
der Ausrottung des zweiten und, wie man annimmt, wichtigsten eiweiBverdauen
den Organes, des Pankreas, sich verhalt. In dieser Hinsicht liegen Beobach
tungen an Tieren nach vollstandiger oder partieller Exstirpation (M:rN'KOWSKI 
und ADELMANN', SANDMEYER, V. HARLEY) wie nach VerOdung der Driise (ROSEN
BERG) und auch an Menschen bei VerschluB des Ductus pancrea.ticus (HARLEY, 
DEUCHER) vor. In diesen verschiedenen Fallen hat man so verschiedene Zahlen 
fiir die Ausnutzung des EiweiBes - zwischen 80% bei angeblich vollstandigem 
AusschluB des Pankreassaftes beim Menschen (DEUCHER) und 18% na.ch Ex
stirpation der Driise beim Hunde (HARLEy) gefunden -, daB man hieraus keine 
klare Vorstellung von dem Umfange und der Bedeutung der Trypsinverdauung 
im Darme gewinnen kann. DaB bei vollstandig gehindertem Zutritt des Pan
kreassaftes noch eine nur wenig herabgesetzte EiweiBresorption stattfinden 
kann, geht auch aus den Versuchen von LoMBROSO und NIEMANN2 hervor. FUr 
das Verstandnis, wie in diesen Fallen die Verdauung und Resorption so reich
lich vonstatten gehen konnen, ware es von Interesse zu wissen, inwieweit andere 
Verdauungssafte vikariierend eintreten. In dieser Hinsicht haben ZUNZ und 
MAYER 3 gefunden, daB beim Hunde (Fleischverdauung) Unterbindung der Pan
krea.sgange durch vermehrte Absonderung von Pepsin und anderen proteolyti
schen Enzymen wesentlich kompensiert wird, und daB in diesem FaIle der Abbau 
des EiweiBes im Magen. weiter als beim normalen Tiere geht. 

Die Kohlehydrate werden hauptsachlich als Monosaccharide aufgesaugt. 
Die Glukose, Lavulose und Ga.laktose werden wohl als solche resorbiert. Die 
zwei Disaccharide, der Rohrzucker und die Maltose, erliegen dagegen in dem 
Darmkanale einer Aufspaltung, durch welche Glukose und Lavulose gebildet 
werden. Der Milchzucker wird ebenfalls, wenigstens bei gewissen Tieren, zum 
Teil im Darme zerlegt. Bei anderen erwachsenen Tieren wird er dagegen, 

1 RUBNER, Zeitschr. f. BioI. 10; MEYER ebenda 7; HULTGREN und LANDERGREN, Nord. 
med. Arch. 21; SCHUSTER bei VOlT, Untersuch. d. Kost UBW., S. 142; CRAMER, Zeitschr, 
f. physioI. Chem. 6; MEINERT, tJber Maasenemii.hrung, Berlin 1885; KELLNER und MORI. 
Zeitschr. f. BioI. 20. 2 ABELMANN, Vber die Ausniitzung der Nahrungsstoffe nach Pankreas
exstirpation usw. Inaug.-Dissert. Dorpart 1890, zit. nach MALyS Jahresb. 20; SANDMEYER. 
Zeitschr. f. BioI. 31; ROSENBERG, l'FLUGERB Arch. 70; HARLEY, Journ. of PathoI. and 
Bakteriol. 1895; DEUCHER, Korresp.-BI. f. Schweizer Arzte 28; LOMBROSO, Arch. f. exp_ 
PathoI. u. Pharm. 60; NIEMANN, Zeitschr. f. expo PathoI. u. Therap. 0; vgI. auch BRUGSCH 
und PLETNEW, Zeitschr. f. expo PathoI. u. Therap. 6, 326. 3 Mem. l' Acad. roy. de mad. Belg. 18. 
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wenn nicht durch Milchnahrung die (umstrittene) Laktasebildung angeregt 
wird, im Darme nicht oder nur in geringem Umfange invertiert (VOIT und LUSK, 
WEINLAND, PORTIER, ROHMANN und NAGANO) und er diirfte wohl folglich, in
sofeme als er nicht in Garung iibergeht oder wie ROHMANN und NAGANOl an
nehmen, in 11Ilbekannter Weise in der Darmschleimhaut umgewandelt wird, 
bei diesen Tier~n Il-Is solcher zur Resorption gelangen. Eine Resorption von nicht 
aufgespaltenen Kohlehydraten ist namlich· nicht ausgeschlossen, und nach den 
Beobachtungen von OTTO und v. MERING kann das Pfortaderblut nach einer 
kohlehydratreichen Mahlzeit neben Zucker auch dextrinahnliche Kohlehydrate 
enthalten. Nach G. MOSCATI 2 solI sogar aus einer intravenos oder subkutan 
eingefiihrten homogenen Starkelosung die Starke von den Organen, namentlich 
von MUz, Lebe~ und Lungen aufgepommen und verwertet werden, indem die 
Starke nach ihm in Glykogen iibergehen solI. Ein Teil der Kohlehydrate diirfte 
wohl iibrigens regelmaBig im Darme einer Garung anheimfallen, durch welche 
Milchsaure und andere resorbierbare Stoffe gebildet werden. 

Die verschiedenen Zuckerarten werden mit verschiedener Schnelligkeit 
resorbiert, die Resorption ist aber im allgemeinen eine sehr rasche. Diese Re
sorption ist in den oberen Abschnitten des Darmes eine raschere als in den unteren 
(ROHMANN, LANNOIS und LEPINE, ROHMANN und NAGANO) 3. Man ist femer 
dariiber ziemlich einig, daB die einfachen Zucker rascher als die Disaccharide 
resorbiert werden, wahrend iiber die Resorption der verschiedenen Disaccharide 
die Angaben etwas differieren (HElDON, ALBERTONI, WAYMOUTH, REID, ROH
MANN und NAGANO). DaB der Milchzucker langsamer als die zwei anderen Di~ 
saccharide resorbiert wird, scheint jedoch nicht zu bezweifeln sein. Nach den 
umfassenden Untersuchungen von ROHMANN und NAGANO wird Rohrzucker 
rascher als Maltose resorbiert. Nach NAGANO" werden die Pentosen langsamer 
ala die Hexosen aufgesaugt. 

Beim Einfiihren von Starke, selbst in bedeutend groBen Mengen, in den 
Darmkanal geht kein Zucker in den Ham iiber, was wohl daher riihrt, daB in 
diesem FaIle die Resorption und die Assimilation der langsamen Verzuckerung 
gleichen Schritt halten. Werden dagegen auf einmalgroBere Zuckermengen 
eingenommen, so findet leicht eine Zuckerausscheidung durch den Harn statt. 
Man bezeichnet diese Zuckerausscheidung ala alimentare Glykosurie, und 
in diesem FaIle halt die Assimilation des Zuckers der Resorption desselben nicht 
gleichen Schritt. 

Diejenige Zuckermenge, welche eben eine alimentare Glykosurie hervor
ruft, bezeichnet nach HOFMEISTER i die Assimilationsgrenze fiir denselben 
Zucker. Diese Grenze ist ffir verschiedene Zuckerarten eine verschiedene; sie 
wechselt aber fiir den einen und selben Zucker nicht nur bei verschiedenen Tieren, 
sondern auch fiir verschiedene Individuen derselben Art wie auch fiir dasselbe 
Individuum unter verschiedenen Umstanden. 1m allgemeinen diirfte man in
dessen, trotz der widersprechenden Angaben verschiedener Forscher, sagen 
konnen, daB beziiglich der gewohnlichsten Zuckerarten, Glukose, Lavulose, 
Galaktose, Rohrzucker, Maltose und Milchzucker, die Assimilationsgrenze --am 
hochsten fiir Glukose und Lavulose, etwas tiefer fiir Galaktose und am tiefsten 
ffir den Milchzucker liegt. DaB bei einem iiberreichen Gehalt an Zuckerarten 
in dem Darminhalte die Disaccharide die zur vollstandigen Aufspaltung zu Hexosen 

1 VOlT und LUSK, Zeitschr. f. BioI. 28; ROHMANN und NAGANO, PFLUGERS .Arch. 91i, wo 
ma.n die ubrige Literatur findet. a OTTO, vgl. MALyS Jahresb. 17; v. MERING, .Arch. f. 
(Anat. u.) Physiol. 1877; MOSCAT!, Zeitschr .. f. physiol. Chem. 1i0. 3 LANNoIS et LEPINE, 
.Arch. de Physiol. (3) 1; ROHMANN, PFLUGERS .Arch. 41, vgl. sonstFuBnote 1 diese Seite. 
, Bezuglich der Literatur uber Resorption der Zuckerarlen vgI. FuBnote 1 diese Seite. I .Arch. 
f. expo Pathol. u. Pharm. 21i u. 26. _ 



416 Neuntes Kapitel. 

notige Zeit nicht finden konnen, ist a priori anzunehmen und ist von ROHMANN 
und NAGANO direkt erwiesen worden. Dementsprechend kann es nicht auffallen, 
daB man in Fallen von alimentarer Glykosurie mehrmals auch Disaccharide im 
Harne gefunden hat!. 

Beziiglich der Wege, auf welchen die Zuckerarten in den Blutstrom hinein
gelangen, weill man durch die Untersuchungen von LUDWIG, v. MERING u. a., 
daB die Zuckerarten ebenso wie die wasserloslichen Stoffe iiberhaupt gewohn
lichenfalls nicht in nennenswerter Menge in die ChylusgefaBe iibertreten, sondern 
zum allergroBten Teil von dem Blute in die Kapillaren der Villi aufgenommen 
werden und auf diesem Wege in die Blutmasse hineingelangen. Diese an Tieren 
gewonnene Erfahrung ist auch fiir den Menschen durch die Beobachtungen von 
J. MUNK und ROSE:NSTEIN'lI bestatigt worden. 

Der Grund, warum der Zucker wie andere geloste Stoffe nicht in nennens
werter Menge in die ChylusgefaBe iibergeht, ist nach HEIDENHAIN 3 in den ana
tomischen Verhaltnissen, in der Anordnung der Kapillaren dicht unter der Epithel
schicht zu suchen. Gewohnlichenfalls finden diese Kapillaren die zur Aufnahme 
des Wassers und der in ibm ge16sten. Stoffe notige Zeit. Wenn aber auf einmal 
groBere Mengen von Fliissigkeit, z. B. von einer Zuckerlosung, in den Darm ein
gefiihrt werden, ist dies nicht mehr moglich, und in diesem Falle geht auch ein 
Teil der ge16sten Stoffe in die ChylusgefaBe und den Ductus thoracicus iiber 
(GINSBERG, ROHMANN)'. 

Den Obergang von Zucker in den Ham, wenn auf einmal groBere Zucker
mengen eingenommen werden und die Assimilationsgrenze iiberschritten wird, 
konnte man wohl am einfachsten durch die Annahme erkliiren, daB ein Teil 
des Zuckers mit Umgehung der Leber in den groBen Kreislauf gelangt, oder 
daB die Leber nicht Zeit hat, den Zucker zurUckzuhalten und zu Glykogen zu 
verarbeiten. Nach den von DE FrLIPPI5 an Hunden mit ECKschen Fisteln ge
machten Beobachtungen scheint es aber, als ware die Rolle der Leber fiir solche 
Falle etwas zu hoch geschatzt worden. Die. in solcher Weise operierten Tiere 
konnten namlich, ohne glykosurisch zu. werden, unbegrenzt groBe Mengen Starke 
aufnehmen. Die Assimilationsgrenze lag allerdings bei ihnen etwas tiefer, aber 
qualitativ verhielten sie sich wie normale Tiere und mit steigender Zuckerzufuhr 
konnten sie auch steigende Zuckermengen zurUckhalten. 

Die Einfiihrung von groBeren Zuckermengen auf einmal in den Darmkanal 
kann auch leicht zu Storungen mit diarrhoischen Darmentleerungen fiihren. 
Wenn man aber die Kohlehydrate in der Form von Starke einfiihrt, so konnen 
sahr groBe Mengen davon ohne Storungen resorbiert werden, und die Aufsaugung 
kann eine sehr vollstandige sein. So fand z. B. RUBNER folgendes: Bei Aufnahme 
von 508-670 g Kohlehydraten, als Weizenbrot, pro Tag betrug der nicht resor
bierte Anteil derselben nur 0,8-2,6%. Fiir Erbsen, in einer Menge von 357 
bis 588 g verzehrt, war der Verlust 3,6-7% und fiir Kartoffeln (718 g) 7,6%. 
CONSTANTINIDI fand bei Aufnahme von 367 -380 g Kohlehydrat, hauptsach
lich als Kartoffeln, einen Verlust an Kohlehydraten von nur 0,4-0,7%. In den 
Versuchen von RUDNER wie von HUL'rGREN und LA:NDERGREN 6 mit Roggenbrot 
war die Ausnutzung der Kohlehydrate weniger vollstandig, indem namlich der 

1 Hinsichtlich der Liter80tur fiber den tThergang verschiedener Zuckerarlen in den Ham 
kann 80uf den Aufs80tz von C. VOIT iiber die Glykogenbildung in Zeitschr. f. BioI. 28 und 
F. VOIT, Verh. d. Ges. f. Morph. u. Physioi. in Miinchen 1896 und Deutsch. Arch. f. klin. 
Med. 58 verwiesen werden. VgI. 80uch BLUMENTHAL, Zur Lehre von der Assimilationsgrenze 
der Zuckerarten, Inaug.-Dissert. 1903, Straf3burg und W. BRASCH, Zeitschr. f. BioI. 50. 
S v. MmwiG, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1877; MUNK und ROSENSTEIN, VmCHows Arch. 123. 
3 PFLUGERS Arch. 43, Supplbd. 'GINSBERG, PFLUGERS Arch. 44; ROHMANN ebenda 41. 
1\ Zeitschr. f. BioI. 49 u. 50. 6 RUBNER, Zeitschr. f. BioI. 15 u. 19; CONSTANTINIDI ebenda. 
23; HULTGREN und LANDERGREN, Nord. med. Arch. 21. 
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Verlust in einigen Fallen sogar auf 10,4-10,9% stieg. Aus den bisherigen Er
fahrungen folgt aber jedenfalls, daB der Mensch ohne Schwierigkeit mehr als 
500 g Kohlehydrate pro Tag resorbieren kann. 

Fiir die Verdauung und Resorption der Amylazeen betrachtet man all
gemein das Pankreas als das wichtigste Organ, und es fragt sich also, wie die 
Resorption dieser Stoffe rtach der Ausrottung des Pankreas sich verhalt. Wie 
fiir die Resorption des EiweiBes, so haben auch die' bisherigen Beobachtungen 
wechselnde Zahlen fiir die Resorption der Starke ergeben. In einigen Fallen 
war die Resorption fast nicht, in anderen wiederum ziemlich beeintrachtigt, 
und bei pankreaslosen Runden hat man sie sogar bis auf 50% der eingenommenen 
Starkemenge herabgesetzt gefunden (ROSENBERG, CAVAZZANI)1. 

Als die unvergleichlich wichtigste Form fiir die Resorption des Fettes 
betrachtete man friiher allgemein die Emulsion. Eine solche findet man auch 
im Chylus nach Einfiihrung nicht nur von Neutralfett, sondern auch von Fett
sauren in den Darm. Die Fettsauren sind indessen nicht als solche in dem emul
gierten Chylusfette enthalten. Durch Untersuchungen von J. MUNK, dereh 
Richtigkeit spater von anderen konstatiert wurde, ist es namlich festgestellt 
worden, daB die Fettsauren vor ihrem Ubergange in den Chylus zum allergroBten 
Teil durch eine Synthese in Neutralfett iibergefiihrt und als solche mit dem Chylus
strome dem Blute zugefiihrt werden. Diese Synthese solI schon in der Schleim
haut verlaufen (MOORE u. a.)2. 

Die Annahme, daB das Fett hauptsachlich als Emulsion resorbiert werde, 
war teils in dem reichlichen Vorkommen von emulgiertem Fette im Chylus nach 
Fettnahrung und teils darin begriindet, daB man nach einer solchen Nahrung 
oft eine Fettemulsion im Darme findet. Da indessen im Darmkanale eine reich
liche Spaltung von Neutralfett vorkommt, und da ferner die Fettsauren nicht 
als solche, sondern erst nach einer Synthese mit Glyzerin zu Neutralfett als emul
giertes Fett im Chylus vorkommen, war man im Zweifel dariiber, inwieweit das 
emulgierte Chylusfett von einer Aufnahme schon im Darme emulgieJ;ten Neutral
fettes herriihrte oder von einer nachfolgenden Emulgierung des synthetisch 
regenerierten Neutralfettes herzuleiten war. Ein solcher Zweifel war um so 
mehr berechtigt, als, wie FRAN'K3 gezeigt hat, die Fettsaureathylester zwar vom 
Darme aus reichlich aufgenommen werden, aber nicht als solche, sondern als 
abgespaltene Fettsauren, aus denen dann das neutrale, emulgierte Chylusfett 
gebildet worden ist. 

Die Annahme einer Resorption des Fettes als Emulsion stieB iibrigens auch 
auf die Schwierigkeit, daB die mit Rille von Seifen zustande gebrachten Emul
sionen in einer sauren Fliissigkeit mcht bestandig sind, infolge wovon wohl auch 
eine solche Emulsion in dem Darminhalte, so lange er noch sauer ist, kaum vor
kommen diirfte. Diese Schwierigkeit ist indessen nicht zu hoch zu schatzen, 
weil einerseits die Reaktion oft hauptsachlich von Kohlensaure und Bikarbonat 
bedingt ist und weil iibrigens, wie schon KUHNE fand und darauf MOORE und 
KRUMBHOLZ 4 gezeigt haben, die EiweiBstoffe eine konservierende Wirkung auf 
Fettemulsionen ausiiben. 

Die Ansicht iiber die Fettresorption war also friiher die, daB das Fett sowohl 
in wasserloslicher Form als Seifen wie auch als emulgiertes Fett resorbiert wird, 
wobei man allgemein die letztgenannte Form als die wichtigste betrachtete. 

1 CAVAZZANI, Zentra.Ibl. f. Physioi. 7. Siehe im iibrigen FuBnote 1, S.415. VgI. auch 
LolllBROSO, HOFMEISTERS Beitrii.ge 8. 2 MUNK, VmCHOWS Arch. 80; vgI. ferner V. WALTHER, 
Arch. f. (Ana.t. u.) Physiol. 1890; MlNKOWSKI, Arch. f. expo Pa.thol. u. Pharm. 21; FRANK, 
Zeitschr. f. BioI. 36; MOORE, vgI. Bioch. Zentralbl. 1, 741; FRANK und RITTER, Zeitschr. 
f. BioI. 47; NOLL, PFLUGERS Arch. 136. 3 Zeitschr. f. BioI. 36. 4 KUHNE, Lehrb. d. physiol. 
Chem. S. 122; MOORE und KRUlIIBHOLZ, Journ. of Physiol. 22. 

Hammarsten, Physlologlsche Chemle. Elite Auflage. 
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Diese Ansicht hat indessen in neuerer Zeit durch die Arbeiten von MOORE und 
ROCKWOOD und vor allem durch die umfassenden Arbeiten von PFLUGER l eine 
wesentliche Umgestaltung erfahren. 

MOORE und ROCKWOOD haben die groBe Losungsfahigkeit der Galle fUr 
Fettsa:uren gezeigt, und in weiterer Verfolgung dieser Untersuchungen hat MOORE 
mit PARKER gefunden, daB die Galle die Loslichkeit der Seifen in W &sser er
hoht und deren Gelatinieren verhindern kann, ein Umstand, dem sie eine noch 
groBere Bedeutung fiir die Resorption der Fette als der Loslichkeit der Fett
sii.uren in Galle zumessen. Fiir die Loslichkeit sowohl der letzteren wie der Seifen 
ist iibrigens auch der Gehalt der Galle an Lezithin von Wichtigkeit. Nach den 
genannten Forschern soil nun die Resorption des Fettes aus dem Darme wesent
lich durch die Losungsfahigkeit der Galle fUr Seifen und freie Fettsii.uren be
dingt sein. Das Neutralfett wird gespalten und die freien Fettsauren werden 
resorbiert, einerseits als solche in der Galle gelost, anderseits an Alkali gebunden 
als Seifen. Aus den Fettsauren wird darauf Neutralfett regeneriert, und es wird 
das hierbei freigewordene Alkali der Seifen in den Darm zuriick sezerniert und 
zu neuer Seifenbildung wieder disponibel gemacht. Nach CRONER findet die 
Resorption von Seifen nur in den unteren Abschnitten des Diinndarms. statt. 

Die Bedeutung der Galle, der Seifen und des Alkalikarbonates fiir die Re
sorption des Fettes ist jedoch vor allem von PFLUGER durch sehr eingehende 
Untersuchungen naher studiert worden. Er hat die Losungsfahigkeit der ge
nannten Stoffe - sowohl eines jeden fUr sich wie auch verschiedener Gemengen 
derselben - fUr die verschiedenen Fettsauren quantitativ ermittelt und die 
Wirkungsweise der Galle naher studiert. Auf Grund seiner Untersuchungen 
ist er zu der Ansicht gelangt, daB iiberhaupt kein ungespaltenes Fett resorbiert 
wird, daB alles Fett vor seiner Resorption erst in Glyzerin und Fettsauren ge
spalten werden muB, und daB die Galle infolge ihrer Losungsfahigkeit fiir Seifen 
und Fettsauren fiir die Resorption sogar der groBten verzehrten Fettmengen 
ausreichend ist. Der Sinn der Emulsionsbildung ist nach dieser Ansicht der, 
daB hierdurch das Fett der Lipase oder den fettspaltenden Agenzien iiberhaupt 
die moglichst groBte Oberflii.che darbietet. Die Moglichkeit, daB alles Fett 
erst gespalten werden muB und daB also kein ungespaltenes Fett resorbiert wird, 
ist nach diesen Untersuchungen nicht in Abrede zu stellen. 

Die nii.chste Frage ist die, ob alles Fett oder die Hauptmasse desselben den 
Weg durch die LymphgefaBe und den Ductus thoracicus zum Blute einschlagt. 
K. HALL fand, daB nach Unterbindung der ChylusgefaBe einer Darmschlinge 
bei der Katze die Blutbahnen vertretungsweise fiir die ChylusgefaBe das Fett 
aufzunehmen vermogen2• MUNK und ROSENSTEIN3 konnten bei ihren Unter
suchungen an einem Madchen mit Lymphfistel reichlich 60 0/ 0 von dem ein
gefUhrten Fette in dem Chylus wieder finden, und von der ganzen Fettmenge 
im Chylus waren hierbei nur 4-5% als Seifen vorhanden. Selbst nacn Ver
fUtterung von einer fremden Fettsaure, der Erukasaure, fanden sie 37.0/0 der 
eingefiihrten Menge als Neutralfett in dem Chylus wieder. Nie findet man in
dessen alles eingefUhrte Fett im Chylus; es gibt immer einen nicht unbedeutenden 
Teil des resorbierten Fettes, dessen Schicksal man nicht hat verfolgen konnen. 

Die Vollstandigkeit, mit welcher das Fett resorbiert wird, hangt unter nor
malen Verhaltnissen wesentlich von der Art des Fettes abo In dieser Hinsicht 
weill man, besonders durch die Untersuchungen von MUNK und ARNSCBINK', 

1 Beziiglich der neuerenLiteratur iiber Fettresorption kann auf dieArbeiten von PFLUGER 
in seinem Arch. 80, 81, 82, 80, 88, 89 u. 90, wo auch die Arbeiten anderer Forscher zitiert 
und besprochen worden sind, hingewiesen werden; vgI. auch CRONER, Bioch. Zeit-schr. 23; 
LoMBROSO, Arch. di Fisiol. o. : Zeitschr. f. BioI. 82, 448 (1913). 8 VmCHOws Arch. 12B. 
4 MUNR, VmcHoWB Arch. 80 u. 90; ARNSCHlNK, Zeitschr. f. BioI. 28. 
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daB die Fettarten mit h6herem Schmelzpunkt, wie z. B. der Hammeltalg und 
besonders das Stearin, weniger vollstandig als die leicht schmelzbaren Fette, 
wie Schweine- und Gansefett, Oliven61 u. dgl. resorbiert werden. Auch auf die 
Geschwindigkeit der Resorption iibt die Art des Fettes EinfluB aus, indem nam
lich, wie MuNl\. und ROSENSTEIN' fanden, das feste Hammelfett langsamer als 
das fliissige Lipanin aufgesaugt wurde. Die Ausgiebigkeit der Fettresorption 
im Darmkanale ist iibrigens unter physiologischen Verhiiltnissen eine sehr be
deutende. Ein von V OIT untersuchter Hund nahm von 350 g verzehrtem Fett 
(Butterschmalz) im Tag 346 g aus dem Darmkanale auf, und nach den Versuchen 
von RUBN~Rl k6nnen im Darme des Menschen bis iiber 300 g Fett pro Tag zur 
Aufsaugung gelangen. Das Fett wird, wie die Versuche von RUBNER lehren, 
weit vollstandiger resorbiert, wenn es £rei in der Form von Butter oder Schmalz 
als wenn es als Speck, in den Zellen des Fettgewebes eingeschlossen, mit der 
Nahrung zugefiihrt wird. 

Schon langst hat CLAUDE BERNARD bei Versuchen an Kaninchen, bei welchen 
Tieren der Ductus choledochus in den Diinndarm oberhalb des Pankreasganges 
einmiindet, gefunden, daB nach fettreicher Nahrung die ChylusgefaBe des Darmes 
oberhalb des Pankreasganges durchsichtig, unterhalb desselben aber milchig 
weiB sind und daB also die Galle allein ohne den Pankreassaft eine durch eine 
Emulsion erkennbare Resorption von Fett nicht bewirkt. D.ASTRE 2 hat an Hun
den den umgekehrten Versuch ausgefiihrt, indem er namlich den Ductus chole
dochus unterband und eine Gallenfistel anlegte, durch welche die Galle in den 
Darm unterhalb der Miindung des pankreatischen Ganges einflieBen konnte. 
Da die Versuchstiere nach einer fettreichen Mahlzeit get6tet wurden, waren 
die ChylusgefaBe erst unterhalb der Einmiindung der Gallenfistel milchig weill. 
Hieraus zieht DASTRE den SchluB, daB fiir die Resorption des Fettes ein Zu
sammenwirken von Galle und Pankreassaft von Wichtigkeit sei, eine Annahme, 
welche mit vielen anderen Erfahrungen im besten Einklange ist. 

Durch zahlreiche Beobachtungen von BIDDER und SCHMIDT, VOIT, R6H
MANN, FR. MULLER, J. MUNK 3 u. a. ist es sicher festgestellt worden, daB bei 
AusschluB der Galle vom Darmkanale die Fettresorption dermaBen herabgesetzt 
werden kann, daB nur 1/7 bis etwa 1/2 des bei Gallenzutritt resorbierten Fett
quantums zur Resorption gelangt. Auch bei Ikterischen ist eine betrachtliche 
Herabsetzung der Fettresorption bei vollstandigem AusschluB der Galle sicher 
nachgewiesen worden. Wie unter normalen Verhaltnissen, so werden auch bei 
Abwesenheit der Galle im Darme die leichter schmelzenden Anteile eines Fett
gemenges vollstandiger resorbiert als die schwerer schmelzenden. So fand J. MUNK 
bei Versuchen mit Schweineschmalz und Hammeltalg an Hunden, daB nach Aus
schluB der Galle vom Darm die Resorption von hoch schmelzendem Talg fast 
um das Doppelte starker Not leidet als die Aufnahme von Schmalz. 

Durch die Untersuchungen von R6HMANN und J. MUNK weiB man ferner, 
daB bei Abwesenheit von Galle die Relation zwischen Fettsauren und Neutral
fett derartverandert wird, daB etwa 80-90% des mit dem Kote unbenutzt 
ausgestoBenen Fettes aus Fettsauren bestehen, wahrend unter normalen Ver
haltnissen in den Fazes auf 1 Teil Neutralfett etwa 2-21/2 Teile freie Fettsauren 
oder weniger kommen. Wie der relativ gr6Bere Gehalt des Kotfettes an freien 
Fettsauren nach AusschluB der Galle vom Darme zustande kommt, laBt sich 
noch nicht mit Sicherheit sagen. 

DaB die Galle von groBer Bedeutung fiir die Fettresorption ist, steht also 
jedenfalls fest. Ebenso sicher ist es aber, daB auch bei Abwesenheit von Galle 

. 1 VOlT, Zeitschr. f. BioI. 9; RUIlNER ebenda 10. 2 Arch. de physiol. (5) 2. 3 F. MULLER, 
Sitz.-Ber. d. phys.-med. Gesellsch. zu Wiirzburg 1885; J. MUNK, VmcHows Arch.1!!2; vgl. 
im iibrigen die FuBnoten 5, S. 403 und 1, Seite 404. 

27* 
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recht bedeutende Fettmengen aus dem Darme resorbiert werden konnen. Wie 
steht es aber in dieser Hinsicht mit der Bedeutung des Pankreassaftes1 

Es liegen hieriiber recht zahlreiche Beobachtungen an Tieren (ABlilLMANN 
und MINKOWSKI, SANDMEYER, HARLEY, ROSENBERG, HEDON und VILLE) und 
auch an Menschen (von FR. MULLER und DEUCHER)l vor. Gemeinsam fiir aIle 
diese Beobachtungen ist eine nach der Exstirpation bzw. Verodung der Driise 
oder dem Ausschlusse des Saftes vom Darme eintretende, mehr oder weniger 
hochgradige Herabsetzung der Fettresorption. Ober die GroBe dieser Herab
setzung gehen aber die Erfahrungen weit auseinander, indem man namlich in 
einigen Fallen keine, in anderen dagegen eine noch recht bedeutende Fettresorp
tion bei derselben Tierart (Hund) und sogar demselben Tiere beobachtet hat. 
N ach MINKOWSKI und ABELMANN sollen nach vollstandiger Pankreasexstirpation 
die mit der Nahrung eingefiihrten Fette iiberhaupt nicht mehr resorbiert werden, 
und eine Ausnahme macht nur die Milch, von deren Fettgehalt stets ein mehr 
oder weniger groBer Teil, 28-53%, zur Resorption gelangen soIl. Andere For
scher sind indessen zu anderen Resultaten gelangt, und HARLEY hat FaIle be
obachtet, wo bei Runden von dem Milchfette nur 4% oder, bei moglichst voll
standigem AusschluB der Darmbakterien, iiberhaupt gar nichts resorbiert wurde. 
Die Verhaltnisse konnen also in den verschiedenen Fallen recht verschiedenartig 
sich gestalten und auch bei verschiedenen Tierarten ist das Verhalten nicht 
dasselbe. 

Es besteht jedoch, wie besonders LOMBROSO gezeigt hat, ein wesentlicher 
Unterschied zwischen den Wirkungen einer Exstirpation der Driise und einem 
verhinderten Zuflusse des Sekretes zu dem Darme. In dem letzten FaIle kann 
die Resorption, wie z. B. in den von NIEMANN mitgeteilten Versuchen, ohne 
wesentliche Storung fortgehen, wahrend die Totalexstirpation der Driise nach 
LOMBROSO 2 die schwersten Storungen zur Folge hat. LoMBROSO ist auch der 
Ansicht, daB das Pankreas unabhangig von der auBeren Sekretion in irgend einer 
Weise (durch endokrine Stoffe1) die Nahrstofiresorption und die Tatigkeit der 
Pankreasenzyme im Darme beeinfluBt. FUr die Beurteilung dieser Ansicht ware 
es von dem allergroBten Interesse, zu wissen, wie der AusschluB des Pankreas
saftes vom Darme auf die anderen Faktoren der Verdauung, wie auf die Ab
sonderung der anderen Sekrete und ihre Wirksamkeit einwirkt. In dieser Hin
sicht weiB man bisher gar zu wenig, die Arbeit von ZUNZ und MAYER (vgl. S. 414) 
spricht aber dafiir, daB solche Riickwirkungen wohl vorkommen diirften. Unter 
solchen Umstanden ist es noch nicht moglich, zu der Ansicht LOMBROSOS be
stimmte Stellung zu nehmen. 

LoMBROSO hat ferner gefunden, daB nach der Exstirpation des Pankreas 
die Hunde bisweilen mehr Fett ausscheiden als sie in der Nahrung erhielten, 
daB dieses ausgeschiedene Fett, welches von einer Fettabsonderung im Darm
kanale herriihrt, eine andere Zusammensetzung als das eingefiihrte Fett hat 
und daB auch in diesen Fallen eine Resorption von Fett stattfindet. DaB selbst 
bei gleichzeitiger Abwesenheit von sowohl Galle wie Pankreassaft die Tiere noch 
etwas Fett resorbieren konnen, haben auch die Untersuchungen von REDON 
und VILLE sowie die von CUNNINGHAM 3 gelehrt. 

Der Grund, warum die Fettresorption bei Abwesenheit von Galle im Darme 
daniederliegt, diirfte wohl in dem oben iiber die Rolle der Galle bei der 

1 MULLER, Untersuchungen liber den Ikterus, Zeitschr. f. kIin. Med. 12; HEDON und 
VILLE, Arch. de physioI. (5) 9; HARLEY, Journ. of PhysioI. 18; Journ. of PathoI. and 
BacterioI. 1895 und Proc. roy. soc. 61; bezliglich der anderen Autoren vgI. man FuJ3not~ 2, 
S. 414. ·8 LOlllBROSO, vgI. 'Bioch. ZentralbI. 3, 67 u. 566 u. 4, 738, fcrner Compt. rend. soc. bIOI. 
67; HOFMEISTERS Beitrage 8 u. 11; PFLUGERS Arch. 112 und Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 
66 u. 60; NIEMANN I. C. 3 HEDON und VILLE I. c.; CUNNINGHAM, Journ. of PhysioI. 23. 
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Fettresorption Gesagten zu suchen sein. Schwieriger ist es zu sagen, warum bei 
Abwesenheit von Pankreassaft ebenfalls die Fettresorption herabgesetzt ist. Am 
nachsten liegt allerdings die Annahme, daB die Spaltung des Neutralfettes hierbei 
weniger vollstandig geschieht; aber dies scheint nicht der Fall zu sein, denn das 
nicht resorbierte Kotfett besteht bei AusschluB (sowohl der Galle wie) des Pan
kreassaftes (MINKOWSKI und ABELMANN, HARLEY, HEDON und VILLE, DEUCHER) 
zum allergroBten Tell aus freien Fettsauren. Es muB also auch in diesen Fallen 
eine, durch die Magen- und Darmlipase, durch Mikroorganismen. oder andere 
noch unbekannte Momente bewirkte ergiebige Fettspaltung stattgefunden haben. 
Man konnte ferner vielleicht die mangelhafte Fettresorption nach der Pankreas
exstirpation durch den Wegfall eines bedeutenden Telles des zur Seifenblldung 
erforderlichen Alkalis erklaren wollen; da aber nach SANDMEYER bei pankreas
losen Hunden die Fettresorption durch Zugabe von fein zerhacktem Pankreas 
zu dem Fette wesentlich erhoht wird, scheint auch diese Erklarung nicht be
friedigend zu sein. Die Ursache liegt vielleicht darin, daB nach Pankreasexstir
pation die Spaltung des Fettes hauptsachlich durch Bakterien in solchen Ab
schnitten des Darmkanales geschieht, wo die Verhaltnisse fur eine Fettresorption 
nicht giinstig sind. 

Mit dem Wasser werden auch die lOslichen Salze resorbiert. Fur die Re
sorption solcher Salze, welche, wie z. B. die Erdphosphate, bei alkalischer Reaktion 
in Wasser unloslich sind, scheint das EiweiB, welches nicht unerhebliche Mengen 
solcher Salze lOsen kann, von groBer Bedeutung zu sein. 

Wie andere gelOste Stoffe konnen auch die loslichen Bestandteile der Ver
dauungssekrete und namentlich durch die krankhaft veranderte Darmwand 
auch Toxine und Fermente resorbiert werden. Fur eine Resorption von Gallen
bestandtellen unter physiologischen Verhaltnissen spricht nach der gewohn
lichen Ansicht das Vorkommen von Urobilin im Harne, wahrend die Frage nach 
dem V orkommen von sehr kleinen Spuren von Gallensauren im normalen Harne 
etwas streitig ist. Besser scheint eine Resorption von Gallensauren aus dem 
Darme durch andere Beobachtungen sichergestellt zu sein. So hat TAPPEINER 1 

Losungen von gallensauren Salzen bekannter Konzentration in eine abgebundene 
Darmschlinge eingefuhrt und nach einiger Zeit den Inhalt untersucht. Er be
obachtete hierbei, daB in dem Jejunum und dem Ileum, nicht aber in dem Duo
denum, eine Resorption von Gallensauren stattfindet, und er fand ferner, daB 
in dem Jejunum von den zwei Gallensauren nur die Glykocholsaure resorbiert 
wird. Es ist ferner langst von SCHIFF die Ansicht ausgesprochen worden, daB 
die Galle einen intermediaren Kreislauf derart durchmacht, daB sie aus dem 
Darme resorbiert, dann mit dem Blute der Leber zugefiihrt und endlich durch 
dieses Organ aus dem Blute eliminiert wird. Gegen diese Angabe sind zwar von 
einigen Seiten Einwande erhoben worden, aber ihre Richtigkeit scheint jedoch 
durch die Beobachtungen anderer, wie PREVOST und BINET und besonders STADEL
MANN und seiner Schuler 2 bewiesen zu sein. N ach Einfuhrung von fremder Galle 
in den Darm eines Tieres konnen auch die fremden Gallensauren in der sezer
nierten Galle des Versuchstieres wieder erscheinen. 

Wie verhalt sich die Resorption nach Entfernung groBerer Teile der ver
schiedenen Darmabschnitte? HARLEy3 hat an Hunden tells eine partielle und 
tells eine totale Exstirpation des Dickdarmes ausgefiihrt. Die vollstandige Ex
stirpation hatte zur Folge eine bedeutende Vermehrung der Exkremente, haupt
sachlich wegen der etwa funffachen Vermehrung des Wassers. Fette und Kohle
hydrate wurden ebenso vollstandig wie normal resorbiert. Die Resorption der 

1 Wien. Sitz.·Ber. 77. 2 SCHIFF, PFLUGERS Arch. 3; PREVOST und BINET, Compt. Rend. 
106; STADELMANN, Der Ikterus usw. Stuttgart 1891. 3 Proc. roy. soc. 64. 
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EiweiBstoffe war dagegen herabgesetzt, auf nur 84% gegeniiber 93-98% bei 
normalen Hunden. In den Fazes fanden sich nach der Exstirpation bisweilen 
kein Urobilin oder nur Spuren davon, wahrend Gallenfarbstoff in reichlicher 
Menge vorhanden war. 

ERLANGER und HEWLETT fanden, daB Hunde, denen 70-83% von der 
Gesamtlange des Jejunums und lleums entfernt worden waren, ebenso lange 
als andere Tiere am Leben erhalten werden konnten, wenn nur die Nahrung 
nicht zu reich an Fett war. Bei groBem Fettgehalt der Nahrung wurden bis zu 
25% Fett gegeniiber 4-5% bei normalen Tieren mit den Fazes entleert. Unter 
denselben Umstanden konnte auch die Stickstoffmenge in den Fazes bis auf 
das DoppeUe der normalen Menge sich vermehren. LON"DON und STASSOW fanden, 
daB nach Resektion von Ileum hoherliegende Verdauungskanalabschnitte die 
weggefallene Verdauung und Resorption iibernehmen; nach Jejunumresektion 
scheint der Dickdarm zur Kompensationswirkung herangezogen zu werden l . 

S. F. KAPLAN berichtet iiber einen Hund, dem zunachst der Magen und dann das 
Ileum entfernt worden war; 4 Monate spater wurde auch das Kolon reseziert. 
Die Entfernung des lleums verursachte keinerlei, Veranderung in der Ausnutzung 
der Nahrung und noch 4 Monate nach der Kolonresektion konnte das Tier die 
Nahrung gut ausnutzen, ohne Abmagerung zu zeigen 2• 

N ach Ausschaltung des Blinddarmes beirn Kaninchen konnten BERGMANN 
und HULTGREN 3 keine bestimmte Einwirkung auf die Ausnutzung der Zellulose 
und ebensowenig eine verminderte Ausnutzbarkeit der iibrigen Nahrungsbe
standteile konstatieren. ZUNTZ und USTJANZEW' fanden ebenfalls, daB die 
Entfernung des Blinddarmes keinen EinfluB auf die Ausnutzung des Stick
stoffes hat; aber sonst kamen sie zu anderen Resultaten. Sie fanden namlich, 
daB der Blinddarm der Nager von groBer Bedeutung fiir die Verdauung der Roh
faser und der Pentosane ist. Bei Fiitterung mit Heu und Weizen fielen also bei
spielsweise nach Entfernung des Blinddarmes bei Kaninchen die Verdauungs
koeffizienten fiir Rohfaser von 42,8% auf 23,4-18,7 0 / 0 und fiir Pentosane 
von 50% auf 40-28,7%. 

Die Frage nach den Kraften, welche bei der Resorption wirksam 
sind, ist noch nicht in befriedigender Weise aufgeklart. Wohl hat man geltend 
zu machen versucht, daB die Resorption auf Filtration, d. h. auf irgendwelchen 
hydrostatischen Druckdifferenzen zwischen dem Darminhalt und dem Blut 
beruhen konne. Eine solche Druckdifferenz von geniigender GroBe scheint aber 
nicht vorhanden zu sein, und auBerdem kann die resorbierte Losung in bezug 
auf ihre Zusammensetzung keineswegs als das Filtrat des Darminhaltes betrachtet 
werden. Eine groBere Rolle spielen ohne Zweifel. Diffusionsprozesse, welche die 
gleiche Konzentration samtlicher aufgeloster Stoffe zu beiden Seiten des Darm
epithels (im Darminhalt und im Blute) herzustellen bestrebt sein miissen. Solche 
Prozesse miissen aber nach dem in Kapitel 1 iiber den osmotischen Druck Ge
sagten in hohem Grade durch die Durchlassigkeit der Darmmembran fiir die 
gelosten Stoffe und fiir Wasser beeinfluBt werden. Indessen geniigen die Dif
fusionsstrome auch nicht fiir die Erklarung der Resorption, da nach COHNHEIM 
der Erfolg ein anderer bleibt, je nachdem der Darm iiberlebend oder tot ist, 
und iiberhaupt im lebenden Darm ganz unabhangig von Konzentrationsdifferenzen 
eine Stromung von Darmlumen in die AuBenfliissigkeit sich merkbar macht; 
das Zustandekommen dieser Stromung bleibt unaufgeklart 5• 

1 ERLANGER und HEWLETT. Amer. Journ. of Physiol. 6; LONDON und STASSOW. Zeit
schrift f. physiol. Chern. 74.349 (1911). 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 87. 367 (1913). 3 Skand. 
Arch. f. Physiol. 14. 4 Verha.ndl. d. physiol. Gesellsch. zu Berlin 1904-1905. 5 Zeitschr. 
f. BioI. 36-39. 
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Andere Forscher haben die Frage aufgeworfen, ob bei der Resorption Ober
flachenkriilie (Adsorptionserscheinungen) wirksam sain konnen1• Indessen ist 
es noch nicht gelungen, die Resorbierbarkeit eines StoHes in einfacher Beziehung 
zu deBBen EinfluB auf die Oberflii.chenspannung des Wassers und wasserigen 
Losungen zu bringen. 

Unter solchen Umstanden und da weder der Umfang noch der Plan dieses 
Buches ein naheres Eingehen auf die zahlreichen, die Theorie der Resorption 
betreHenden Untersuchungen gestattet, muB beziiglich dieser Streitfragen auf 
groBere Werke 2 und auf die Lehrbiicher der Physiologie hingewiesen werden. 

1 J. TRAUBE, Bioch. Zeitschr. 24, 324 (1910), wo auch Litera.tur. 2 Man vgl. hieriiber 
wie beziiglich der Literatur: HOBER, Physik. Chemie der Zelle und Gewebe, Leipzig 1922, 
sowie in KORAlrYI und RICHTER, Physika.Iische Chemie und Medizin, Leipzig 1907, 1, 295; 
J. MUNK, Ergebn. d. Physiol. 1, Abt. 1; HAJIUIURGER, Osmotischer Druck und Ionenlehre 2. 
Wiesba.den 1904. 
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Gewebe der Bindesnbstanzgrnppe. 

I. Das Bindegewebe. 
Die Formelemente des typischen Bindegewebes sind Zellen verschiedener 

Art, von nicht naher erforschter Zusammensetzung, und leimgebende Fibrillen, 
welche wie die Zellen in einer Grund- oder Interzellularsubstanz eingebettet 
liegen. Die Fibrillen bestehen aus Kollagen. Die Grundsubstanz enthalt haupt
sachlich Mukoid (Tendomukoid) und daneben die in der Parenchymfliissig
keit vorkommenden EiweiBstoffe, Serum globulin und Serumalbumin 
(LoEBISCH) 1. 

Das Bindegewebe enthalt auch oft aus Elastin bestehende Fasern oder 
Bildungen in wechselnder, bisweilen so vorherrschender Menge, daB das Binde
gewebe fast in elastisches Gewebe iibergeht. Endlich kommt auch eine dritte 
Art von Fasern, die retikulierten Fasern, welche nach SIEGFRIED aus Reti
kulin bestehen, in dem retikulierten Gewebe vor. 

Werden fein zerschnittene Sehnen mit kaltem Wasser oder Kochsalzlosung 
extrahiert, so werden die in der Nahrungsfliissigkeit gelOsten EiweiBstoffe nebst 
ein wenig Mukoid herausgelost. Extrahiert man dann den Riickstand mit halb 
gesattigtem Kalkwasser, so lost sich das Mukoid und kann mit iiberschiissiger 
Essigsaure aus dem filtrierten Auszuge gefallt werden. Der ausgelaugte Riick
stand enthalt die Bindegewebsfibrillen nebst Zellen und elastischer Substanz. 

Das sog. Sehnenmuzin ist kein echtes Muzin, sondern ein Mukoid, welches, 
wie zuerst von LEVEN'E und dann von CuTTER und GIES gezeigt wurde, einen 
Teil des Schwefels als eine der Chondroitinschwefelsaure verwandte Saure ent
haIt. Dieses Mukoid, welches nach CUTTER und GIES wahrscheinlich ein Ge
menge von mehreren Glykoproteiden ist, hat nach den iibereinstimmenden 
Analysen von CmTTENDEN und GIES wie von CuTTER und GIES einen Gehalt 
von 2,2-2,33 0/ 0 Schwefel. Die Menge des als Schwefelsaure abspaltbaren Schwefels 
fanden CuTTER und GIES2 gleich 1,33-1,62%. Eine dem Sehnenmukoid 
jedenfalls sehr nahestehende Substanz hat v AN LIER aus der Lederhaut von 
Menschen und einigen Tieren dargestellt. Dieses Mukoid gab eine A.therschwefel
saure (eine Glukothionsaure) mit 1,58-3,03% Schwefel in dem Bariumsalze, 
etwas wechselnd bei verschiedenen Tieren. Sie gab die Orzinreaktion der Glu
kuronsaure. Die A.therschwefelsaure des Sehnenmukoids ist nach LEVENE und 
LOPEZ SUAREZ3 Chondroitinschwefelsaure (vgl. Knorpel). 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 10. 2 LEVENE, Zeitschr. f. physioI. Chem. 31 u. 39; CUTTER 
und GIES, Amer. Journ. of PhysioI. 6; CmTTENDEN und GIES, MALYS Jahresb. 26; VAN LIER. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 61. 3 Journ. of bioI. Chem. 36. 
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Die Bindegewebsfibrillen sind elastisch und quellen etwas in Wasser, starker 
in verdiinntem Alkali oder Essigsaure. Sie schrumpfen dagegen durch Einwir
kung von einigen Metallsalzen (wie Ferrosulfat odE)r Quecksilberchlorid) und 
von Gerbsaure, welche Stoffe mit dem Kollagen unlosliche Verbindungen ein
gehen. Unter diesen Verbindungen, welche die Faulnis des Kollagens verhin
dern, hat die Verbindung mit Gerbsaure groBe technische Verwendung zur Her
stellung des Leders gefunden. Beziiglich des Kollagens, des Glutins, des Elastins 
und des Retikulins vgl. man Kapitel 2, S. 90-94. 

Die unter dem Namen Schleim- oder Gallertgewe be beschriebenen Ge
webe sind mehr durch ihre physikalischen als durch ihre chemischen Eigen
schaften charakterisiert und sie sind iiberhaupt wenig studiert. Soviel ist jeden
falls sicher, daB das Schleim- oder Gallertgewebe wenigstens in gewissen Fallen. 
wie bei den Akalephen, kein Muzin enthalt. 

Das zur Untersuchung der chemischen Bestandteile des Gallertgewebes 
am leichtesten zugangliche Material ist der N abelto.trang. Das darin vorkommende 
Muzin solI nach VAN LIER wie das Sehnenmukoid eine Atherschwefelsaure (Gluko
thionsaure) geben. Diese Saure solI nach LEVENE und LOPEZ-SuAREZ Mukoitin
schwefelsaure sein. In dem Glasktirper hat C. TH. MORNER1 ein Mukoid, welches 
12,27% Stickstoff und 1,19% Schwefel enthiilt, gefunden. Dieses Mukoid ent
halt ebenfalls Mukoitinschwefelsaure. 

Junges Bindegewebe ist reicher an Mukoid als alteres. Nach H.ALLIBUR
TON 2 enthalt die Haut von sehr jungen Kindem als Mittel 7,66 und die von Er
wachsenen nur 3,85°/00 Mukoid. Bei dem sog. Myxtidem, bei welchem eine Neu
bildung von Bindegewebe in der Haut stattfindet, nimmt auch der Gehalt an 
Mukoid zU. 

Das Bindegewebe und ebenso das elastische Gewebe ist bei jungen Tieren 
reicher an Wasser und armer an festen Stoffen als bei erwachsenen Tieren. Dies 
ist aus den folgenden Analysen 3 von der Achillessehne (BUERGER und GrES) 
und dem Ligamentum Nuchae (VANDEGRIFT und GrES) ersichtlich. 

Wasser ..... . 
Feste Stoffe . . . . 
Organische Stoffe . 
Anorganische Stoffe. 
Fett .. 
EiweiB ..... . 
Mukoid ..... . 
Elastin ..... . 
Kollagen ..•.. 
Extraktivstoffe usw. 

Achillessehne ----.. 
Kalb Ochs 

. 675,1%0 628,7%0 

. 324,9 371,3 
318,4 366,6 

6,1 4,7 
10,4 
2,2 

12,83 
16,33 

315,88 
8,96 

Ligament ----.. 
Kalb Ochs 

651,0%0 575,7%& 
394,0 424,3 
342.4 419,6 

6,6 4,7 
11,2 
6,16 
5,25 

316,70 
72,30 

7,99 

Beziiglich der Wneralstoffe hatte H. SCHULZ gefunden, daB das Binde
gewebe reich an Kieselsaure ist. Den htichsten Gehalt an Kieselsaure fand er 
im Glasktirper des Rindes, namlich 0,5814 g in 1 kg Trockensubstanz. Beim 
Menschen fand er in Sehnen 0,0637, in Faszien 0,1064 und in der WHARTON
schen Sulze 0,244 g auf 1 kg Trockensubstanz. Der Kieselsauregehalt ist htiher 
in der Jugend als im Alter; beim Menschen ist er am htichsten in dem embryo
nalen Bindegewebe des Nabelstranges. In dem letztgenannten fand SCHULZ 
auBerdem 0,403 g F~03' 0,693 g MgO, 3,297 g CaO und 3,794 g P205 auf 1 kg 
Trockensubstanz. Die Angaben von SCHULZ iiber die Menge der Kieselsaure 

1 Zeitschr. f. physiol Chern. 18, 250. 2 Mucin in Myxoedema. Further Analyses. Kings 
College. Collect. Papers Nr. 1, 1893. 3 BUERGER und GIES, Amer. Journ. of Physiol. 6; VAN
DEGRIFT und GrES ebenda Ii. 
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stimmen indessen nicht mit den Untersuchungen von FRAUENBERGER1, welcher 
in der WHARTONSchen Sulze nur einen Bruchteil der von SCHULZ angegebenen 
Kieselsauremenge fand. 

ll. Das Knorpelgewebe. 
Dieses Gewebe besteht ausZellen und einer urspriinglich hyalin en Grund· 

substanz, die jedoch derart verandert werden kann, daB in ihr ein Netzwerk 
von elastischen Fasern oder auch Bindegewebsfibrillen auftreten. 

Die Zellen, welche Alkalien und Sauren gegeniiber als sehr widerstands· 
fahig sich erweisen, sind nicht naher untersucht. Die Grundsubstanz sollte der 
alteren Anschauung gemaB aus einem, dem Kollagen analogen Stoff, dem Chon· 
drigen, bestehen. Die Untersuchungen von MORocHoWETz u. a., besonders 
aber von C. TH. MORNER2, haben jedoch dargetan, daB die Grundsubstanz des 
Knorpels BUS einem Gemenge von Kollagen mit anderen Stoffen besteht. 

Die Tracheal., Thyreoideal., Krikoideal. und Arytenoidealknorpel erwach. 
sener Rinder enthalten nach MORNER in der Grundsubstanz vier Bestandteile, 
namlich das Chondromukoid, die Chondroitinschwefelsaure, das 
Kollagen und das Albumoid. 

Chondromukoid. Dieser Stoff hat nach C. MORNER die Zusammensetzung 
C 47,30, H 6,42, N 12,58, S 2,42, 0 31,280{0. Der Schwefel ist zum Teillocker 
gebunden und kann durch Einwirkung von Alkali abgespalten werden, zum Teil 
scheidet er sich beim Sieden mit Salzsaure als Schwefelsaure abo Von verdiinnten 
Alkalien wird das Chondromukoid zersetzt und liefert dabei Alkalialbuminat, 
Peptonsubstanzen, Chondroitinschwefelsaure, Schwefelalkali und etwas Alkali· 
sulfat. Beim Sieden mit Sauren liefert es Azidalbuminat, Peptonsubstanzen, 
Chondroitinschwefelsaure und, infolge der weiteren Zersetzung der letzteren, 
Schwefelsaure und reduzierende Substanzen. 

Das Chondromukoid ist ein weiBes, amorphes, sauer reagierendes Pulver, 
welches in Wasser unloslich ist, nach Zusatz von wenig Alkali sich aber leicht 
lost. Diese Losung wird von Essigsaure in groBem "OberschuB und schon von 
kleinen Mengen Mineralsaure gefallt. Die Ausfallung ~ann von Neutralsalzen 
und von Chondroitinschwefelsaure verhindert werden. Die NaCl.haltige, mit 
HOI angesauerte Losung wird von Ferrozyankalium nicht gefallt. Fallungs. 
mittel fur das Chondromukoid sind dagegen: Alaun, Eisenchlorid, Bleizucker 
oder Bleiessig. Von Gerbsaure wird das Chondromukoid nicht gefallt, und das 
letztere kann sogar im Gegenteil die Ausfallung des Leimes durch Gerbsaure 
verhindern. Das Chondromukoid gibt die gewohnlichen Farbenreaktionen der 
Eiweillkorper: mit Salpetersaure, Kupfersulfat und Alkali, dem MrLLoNschen 
und dem AnAMKIEWICZ·HoPKINsschen Reagenze. 

Chondroitinschwefelsaure und Mukoitinschwefelsaure. Die erstgenannte Saure, 
welche in reinem Zustande aus dem Knorpel zuerst von C. MOB,NER dargestellt 
und von ihm als eine A.therschwefelsaure erkannt wurde, kommt nach ihm, 
auBer in allen Arten von Knorpel, in der Tunica intima Aortae und spurenweise 
in der Knochensubstanz vor. K. MORNER 3 hat sie in der Rinderniere und auch 
regelmaBig im Menschenharne gefunden. Ihr von mehreren Seiten behauptetes, 
aber von HANSSEN geleugnetes Vorkommen in dem Amyloid ist schon im Kapitel2, 
S. 130, 131 erwahnt worden. Nach LEVENE und LOPEZ· SUAREZ 4 ist die in Knorpel, 
Sehnen, Aorta und Sklerotika vorkommende Saure Chondroitinschwefelsaure, 

1 SCHULZ, PFLUGERS Arch. 84 u. 89, 131 u. 144; FRAUENBERGER, Zeitschr. f. physioI. 
Chem. 67. 2 MOROCHOWETZ, Verhandl. d. naturh .. med. Vereins zu Heidelberg 1, Heft 0; 
MORNER, Skand. Arch. f. PhysioI. 1. 3 C. MORNER 1. C. und Zeitschr. f. physiol. Chem. 20 
u. 23; K. MORNER, Skand. Arch. f. Physiol. 8. 'Journ. of bioI. Chem. 38 u. P. A. LEVENE, 
Hexosamine usw., Monogra.phs of the ROCKEFELLER Institute Nr. 18 (1922). 
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wahrend die im Nabelstrange, Glaskorper, Kornea, Magenschleimhaut, Serum. 
mukoid, Ovomukoid und OvariaIzysten vorkommende Saure Mukoitinschwefel. 
sliure sein' son. 

DieChondroitinschwefelsaurehatnachC.MoRN'ERdieFormelClIi~NS018' 
die indessen, da die Saure zwei Atome N und S enthiilt, verdoppelt werden 
muS. Nach KONDO l ist die Formel C30H~2~032 und nach LEVENE und LOPEZ· 
SUAREz ist die fiir das BariumsaIz sowohl der Chondroitin· wie der Mukoitin. 
schwefelsaure gemeinsame Formel C28H"N2S20ll~B8.z. Die Formeln von SCHMIEDE· 
BERG D und von W. SAWJALOW 3 weichen zu sehr von den nun genannten abo Nach 
SCHMIEDEBERG liefert die Chondroitinschwefelsaure als nachste Spaltungsprodukte 
SchwefeIsaure und eine stickstoffhaltige, gummiahnliche, Chondroitin ge· 
nannte Substanz, die bei weiterer Zerlegung Essigsaure und das reduzierend 
wirkende, stickstoffhaltige Chondrosin, C12HnOllN, gibt. Dieses, welches eine 
gummiiihnliche, in Wasser losliche einbasische Saure ist, reduziert etwas starker 
als Glukose, ist dextrogyr und reprasentiert die von alteren Forschern beirn Sieden 
des Knorpels mit einer Saure in unreinem Zustande erhaltene reduzierende Sub· 
stanz. Die bei der Zerlegung des Chondrosins mit Barythydrat entstehenden 
Produkte machten es nach SCHMIEDEBERG wahrscheinlich, daB es die Atom· 
gruppen der Glukuronsaure und des Glukosamins enthalt. 

Uber die Berechtigung dieser Annahme Hegen Untersuchungen von ORGLER 
und NEUBERG, S. FRANKEL, PONS und KONDO, besonders aber von LEVENE 
und LA FORGE" vor. Namentlich durch die Arbeiten der letztgenannten ist die 
Richtigkeit der ScHMIEDEBERGSchen Annahme bewiesen worden, indem namlich 
das Chondrosin wie ein Disaccharid sich verhalt, welches Glukuronsaure und 
ein Hexosamin, das Chondrosamin, Hefert. BeziigHch des Chondrosamins 
vgl. man Kapitel 3, S. 170. 

Das von J. HEBTING durch Spaltung der Chondroitinschwefelsiiure mit Oxalsaure er· 
haltene, kristaIIisierende Chondridin ist nach LEVENE und L6PEZ,SUAREZ ein Anhydro. 
chondrosin. Nach SAWJALOW 6 entsteht als erstes Hydrolyseprodukt der Chondroitinschwefel· 
sii.ure nicht Chondroitin, sondern eine andere Substanz, Chondran, C32H3SN01J!: Bei der 
Hydrolyse des Chondrosins solI nach ihm auch eine Base, c.,HgN, entstehen, und l:SAWJALOW 
betrachtet die Chondroitinschwefelsii.ure in Analogie mit den Nukleinsii.uren ala eine Ver. 
bindung von einer Mineralsiiure mit einem Glykosid (Chondrosin), welch letzteres bei der 
Hydrolyse in einen Zucker und eine Base zerfiillt. 

Die Mukoitinschwefelsaure liefert als entsprechende Spaltungsprodukte 
in erster Linie Schwefelsaure und Mukoitin, welches bei weiterer Zerlegung 
unter Abgabe von Essigsaure Mukosin gibt. Das Mukosin liefert endlich 
Glukuronsaure und Glukosamin (vgl. Kapitel 3, S. 169). 

Die Chondroitinschwefelsaure stent ein weiBes, amorphes Pulver dar, welches 
sahr leicht in Wasser zu einer sauren, bei geniigender Konzentration klebrigen, 
einer Gummilosung ahnlichen Fliissigkeit sich lOst. Fast samtliche SaIze sind 
in Wasser loslich. Die neutralisierte Losung wird von Zinnchloriir, basischem 
Bleiazetat, neutralem Eisenchlorid und von Alkohol, bei Gegenwart von wenig 
NeutralsaIz, gefant. Dagegen wird die Losung nicht von Essigsaure, Gerbsaure, 
Blutlaugensalz und Saure, Bleizucker, Quecksilberchlorid oder Silbernitrat ge. 
fant. In Losungen von Leim oder EiweiB rufen angesauerte Losungen von den 
AlkalisaIzen der Chondroitinschwefelsaure Niederschlage hervor. 

Die Mukoitinschwefelsaure kann, je nach dem Ausgangsmateriale, mit etwas 
verschiedenen Eigenschaften erhalten werden. Die eine Form (aus Nabelstrang, 
Glaskorper und Kornea) hat eine mehr gelatinose Beschaffenheit nach der 

1 Bioch. Zeitschr. 26. II Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 28. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 
126. 'ORGLER und NEUBERG ebenda 37; FRANKEL, Annal. d. Chern. 361; CR. PONS, Arch. 
intern. de Physiol. 8 (1909); K. KONDO, Bioch. Zeitschr. 26; LEVENE und LA FORGE, J ourn. 
of bioI. Chern. 10, 18, 20; LEVENE ebenda 26. 6 J. HEBTING, Bioch. Zeitschr. 63; W. SAWJA. 
LOW, Zeitschr. f. physioI. Chern. 126. 
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Ausfallung mit Essigsaure, eine leichtere Fallbarkeit fiir diese Saure und ein mehr 
schwerlOsliches Bariumsalz als die andere (aus Magenschleimhaut, Sero- oder 
Ovomukoid und Ovarialzysten erhaltliche) Form. 

Zur Reindarstellung des Chondromukoids und seiner Trennung von Chondroitin
schwefelsaure hat C. MORNER ein ziemlich umstandliches Verfahren ausgearbeitet, 
bezuglich welches auf seine Originalarbeit hingewiesen wird, 

Die Darstellung der Chondroitinschwefelsaure kann nach dem Verfahren 
von MORNER, nach vorgangiger Spaltung des Mukoids mit Alkalilauge, oder nach 
SCHMIEDEBERG, nach vorausgegangener Verdauung (des Nasenscheidewandknorpels 
von Schwein) mit Pepsinchlorwasserstoffsaure, geschehen. Beide Verfahrungsweisen 
weichen aber auch in der Fortsetzung so wesentlich voneinander ab, daB auf die 
Originalarbeiten hingewiesen werden mull. Dasselbe gilt von dem Verfahren von 
KONDO und SAWJALOW und die Arbeiten von LEVENE und Mitarbeitern, auch be
zuglich der Darstellung von Mukoitinschwefelsaure. 

Nach M. ;RAKUSIN 1 soil die Chondroitinschwefelsaure durch Aluminiumhydroxyd 
aus dem Chondrin quantitativ abgespalten werden konnen, so daB sie aus dem Fil
trate leicht isoliert werden kann. 

Das Kollagen des Knorpels gibt nach C. MORNER einen Leim, welcher 
nur 16,4% N enthalt und welcher wohl kaum mit dem gewohnlichen Glutin 
identisch sein diirfte. 

In den obengenannten Knorpeln erwachsener Tiere 'finden sich die Chon
droitinschwefelsaure und das Chondromukoid, vielleicht auch das Kollagen, urn 
die Zellen herum gelagert als rundliche Ballen oder Kliimpchen, welche die Zellen 
umschlieBen. Diese Ballen (Chondrin ballen MORNERS), welche von Methyl
violett blau gefarbt werden, liegen ihrerseits in den Maschen eines Balkenwerkes, 
welches aus Albumoid besteht und von Tropaolin gefarbt wird. 

Das Albumoid ist eine stickstoffhaltige Substanz, welche lose gebundenen 
Schwefel enthalt. Das Albumoid ist schwer loslich in Sauren und Alkalien und 
ist in vieler Hinsicht dem Keratin ahnlich, von dem es indessen durch Loslich
keit in Magensaft sich unterscheidet. In anderer Hinsicht wiederum ahnelt es 
mehr dem Elastin, unterscheidet sich aber von diesem durch den Gehalt an 
Schwefel. Das Albumoid gibt die Farbenreaktionen des EiweiBes. 

Zur Darstellung des Knorpelleimes und des Albumoids kann man auf folgende Weise 
verfahren (MORNER). Man entfernt zuerst das Chondromukoid und die Chondroitinschwefel
saure durch Extraktion mit schwacher Kalilauge (0,2-0,5%), wascht aus den Knorpel
rest en das Alkali mit Wasser weg und kocht dann mit Wasser im PAPINS Digestor. Das 
Kollagen geht dabei als Leim in Losung, wahrend das Albumoid ungeliist (von Knorpel
zellen jedoch verunreinigt) zuruckbleibt. Der Leim kann durch Ausfiillung mit Natrium
sulfat - bis zur Sattigung in die schwach angesauerte Losung eingetragen - Auflosung 
des Niederschlages in Wasser, energische Dialyse und Ausfallung mit Alkohol gereinigt werden. 

In dem jungen Knorpel findet sich nach MORNER kein Albumoid, sondern 
nur die drei erstgenannten Bestandteile. Trotzdem enthalt der junge Knorpel 
etwa dieselbe Menge von Stick stoff und Mineralstoffen wie der altere. Der Knorpel 
einer Roche (Raja batis. Lin.), welcher von LONNBERG2 untersucht wurde, 
enthielt kein Albumoid, nur wenig Chondromukoid, aber viel Chondroitinschwefel
saure und Kollagen. 

Nach PFLUGER und HANDEL 3 kommt Glykogen in sehr geringer Menge in 
allen Stiitzsubstanzen, verhiiJtnismaBig am reichlichsten im Knorpel vor. Sehnen, 
Nackenband und Knorpel vom Rinde enthieIten bzw. 0,06, 0,07 und 2,17%0 
Glykogen (HANDEL). 

In frischem Rippenknorpel vom Menschen fand HOPPE-SEYLER 676,7%0 
Wasser, 301,3%0 organische und 22%0 anorganische, im Kniegelenkknorpel 
dagegen 735,9%0 Wasser, 248,7 0/00 organische und 15,4%0 anorganische Sub
stanz. 1m I\ehlkopfknorpel vom Rind fand PrCKARDT 402-574%0 Wasser und 

1 Zitiert nach Chern. Zentralbl. 1922, ill. 2 Vgl. MALYS Jahresb. 19, 325. 3 PFLUGER in 
seinem Arch. 92; HANDEL ebenda 92. 



Knorpel- und Knochengewebe_ 429 

.72,86%0 Asche, darunter kein Eisen. Die Asche des Knorpels enthiUt bedeutende 
Mengen (sogar 800%0) AlkaIisulfat, welches indessen nicht als praformiert an
zusehen ist, sondern wenigstens zum allergroBten Teil aus der Chondroitinschwefel
saure und dem Chondromukoid beim Einaschern entstanden ist. Die Analysen 
der Knorpelasche konnen infolge hiervon keine richtige Vorstellung von dem Ge
·halte des Knorpels an Mineralstoffen liefern. Der Knorpel ist jedoch das an 
Natrium reichste Gewebe des Korpers, rind nach BUNGE! ist der Gehalt an Na 
und Cl groBer bei jiingeren als bei alteren Tieren. In 1000 Teilen, bei 1200 C 
getrockneten Knorpels fand BUNGE bei Selachiern 91,26, beim Rindsembryo 
33,98, beim 14 Tage alten Kalb 32,45 und beim 10 Wochen alten 26,4 Na'lp. 

Ochronose nennt man eine braune bis schwarze Farbung der Knorpel, 
die bisweilen vorkommt und die man auch in mehreren Fallen von Alkaptonurie 
(vgl. Kapitel 15) oder nach langdauernder Behandlung mit Karbolumschlagen 
(POULSEN, ADLER)2 beobachtet hat. Die Natur des melaninartigen Farbstoffes 
ist unbekannt. 

Die Komea. Das Kornealgewebe, welches von mehreren Forschern in che
mischer Hinsicht als dem Knorpel verwahdt angesehen worden ist, enthii.lt Spuren 
von EiweiB und, als Hauptbestandteil, ein Kollagen, welches nach C. MORNER 3 

16,95% N enthalt. Daneben kommt nach MORNER auch ein Mukoid von der 
·Zusammensetzung C 50,16, H 6,97, N 12,79 und S 2,07% vor. Dieses Mukoid 
liefert, wie oben erwahnt, Mukoitinschwefelsaure. Die von anderen Forschern 
in der Kornea gefundenen Globuline rohren nach MORNER nicht von der Grund
substanz, sondern von der Epithelialschicht her. Die Kornea enthalt, jedenfalls 
in senilen Augen, Cholesterinfettsaureester und geringe Mengen von Fettsauren 
und Seifen. Das Kornealgewebe ist durch starke Quellungsfahigkeit in Wasser 
und SalzlOsungen ausgezeichnet, infolge der Affinitat der kollagenen Substanz 
zum Wasser. Die Kornea ist deshalb auch unter normalen Verhaltnissen reich 
an Wasser. Die DESCEMETsche Haut besteht nach MORNER aus ainem Mem
branin (vgl. Kapitel 2, S. 129), welches 14,77% N und 0,90% S enthalt. 

In der Kornea des Ochsen fand HIS' 758,3%0 Wasser, 203,80/00 leimgebende 
Substanz, 28,40/00 andere organische Substanz nebst 8,40/00 lOslichen und 1,1 0/ 00 

unloslichen Salzen. 

III. Das Knochengewebe. 
Das eigentliche Knochengewebe, wenn es von anderen in den Knochen vor

kommenden Bildungen, wie Knochenmark, Nerven und BlutgefaBen frei ist, 
besteht aus Zellen und Grundsubstanz. 

Die Zellen sind hinsichtlich ihrer chemischen Zusammensetzung nicht 
naher untersucht. Beim Sieden mit Wasser lief ern sie keinen Leim. Sie ent
halten kein Keratin, welches iiberhaupt in der Knochensubstanz nicht vor
kommen soll (HERBERT SMITH) 5. 

Die Grundsubstanz des Knochengewebes enthalt zwei Hauptbestand
teile, naInlich die organische Substanz und die in ihr eingelagerten oder mit 
ihr verbundenen Kalksalze, die sog. Knochenerde. Behandelt man Knochen bei 
Zimmertemperatur mit verdiinnter Salzsaure, so werden die Kalksalze heraus
gelOst, und die organische Substanz bleibt als eine elastische Masse von der Form 
der Knochen zurock. 

1 HOPPE-SEYLER, zit. nach KihrNEs Lehrb. d. physiol. Chem., S. 387; PICKARDT, Zentral
blatt f. Physiol. 6, 735; BUNGE, Zeitschr. f. physiol. Chem. 28. I POULSEN, vgl. MALyS Jahresb. 
40,424; ADLER, Zeitschr. f. Krebsforschung 11. 3 Zeitschr. f. physioi. Chem. 18. 4 Zit. nach 
GAlIIGEE, Physiol. Chem. 1880, S_ 451. 5 Zeitschr. f. BioI. 19. 
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Die orga.nische Grundsubstanz besteht zum allergroBten Teil aus Ossein, 
welches man allgemein alB mit dem Kollagen des Bindegewebes identisch be
trachtet. Sie enthiiJt aber auBerdem, wie HA. WI{ und GIES 1 nachgewiesen haben, 
Mukoid und Albumoid. Nach Entfemung der Kalksalze mit Salzsaure von 
2-50/00 konnten diese Forscher mit halbgesiittigtem Kalkwasser das Mukoid 
ausziehen und mit Salzsaure von 2°/00 ausfallen. Nach Entfemung des Osseo
mukoids und Kollagens (durch Sieden mit Wasser) erhielten sie alB ungelosten 
Riickstand das Albumoid. ' 

Das Osseomukoid liefert beim Sieden mit Salzsaure reduzierende Substanz 
,und Schwefelsaure; es traten I,ll % Schwefel in dieser Form aus. Das Osseo
mukoid steht dem Chondro- und dem Tendomukoid nahe, auch beziiglich der 
elementaren Zusammensetzung, wie aus der folgenden Zusammenstellung her
vorgeht. 

C H N S 0 
Osseomukoid. 47,43 6,63 12,22 2,32 31,40 (HAWK und GIES) 
Chondromukoid 47,30 6,42 12,58 2,42 31,28 (C. MORNER) 
Tendomukoid . 48,76 6,53 11,75 2,33 30,60 (CHrrTENDEN und GIES) 
Korneamukoid 50,16 6,97 12,79 2,07 28,01 (C. MORNER). 

Das Osseoalbumoid ist unloslich in Salzsaure von 2°/00 und in N&.zCOs von 
5°/00' lost sich aber unter Albuminatbildung in Kalilauge von 10%. Die Zu
sammensetzung des Chondro- und Osseoalbumoids geht aus der folgenden Zu
sammenstellung hervor. 

C H N S 0 
Osseoalbumoid 50,16 7,03 16,17 1,18 25,46} H d G 
Chondroalbumoid • 50,46 7,05 14,95 1,86 25,68 AWK un IES. 

Der anorganische Bestandteil des Knochengewebes, die sog. Knochen
erde, welche nach dem vollstandigen Verbrennen der organischen Substanz 
ala eine wellie, sprode Masse zuriickbleibt, besteht iiberwiegend aus Kalzium 
und Phosphorsaure, enthalt aber auch Kohlensaure nebst kleinen Mengen Magne
sium, Chlor. und Fluor. Das Eisen, welches man in der Knochenasche gefunden 
hat, gehort, wie es scheint, nicht der eigentlichen Knochensubstanz, sondem 
der Ernahrungsfliissigkeit oder den iibrigen Bestandteilen der Knochen an. Das 
in Spuren vorkommende Sulfat riihrt von der Chondroitinschwefelsaure her 
(MORNER). Nach GABRIEL sind Kalium und Natrium wesentliche Bestandteile 
der Knochenerde, eine Angabe, die von ARON z bestatigt worden ist. Das Natrium 
kommt in groBerer Menge als das Kalium vor. 

Beziiglich der Art und Weise, wie die Mineralstoffe des Knochengewebes 
aneinander gebunden sind, gehen die Ansichten auseinander. Das Chlor soIl in 
apatitahnlicher Bindung vorkommen 3 (CaaPIOs)Ca~. Sieht man von dem 
Magnesium, dem Chlor und dem Fluor ab, so kann man sich denken, daB die 
iibrigen Mineralstoffe die Verbindung 3 (CaaPzOs)CaCOa darstellen. Nach GABRIEL 
findet die Zusammensetzung der Knochen- und Zahnasche ihren einfachsten 
Ausdruck in der Formel (Caa(PO,)z + CaSHPa0 13 + aqu), in welcher 2-3% 
Kalk durch Magnesia, Kali und Natron und 4-6% Phosphorsaure durch Kohlen
saure, Chlor und Fluor vertreten sind. In neuerer Zeit hat dagegen GASSMANN' 
wichtige Griinde dafiir angefiihrt, daB es hier um eine komplexe Verbindung 

[ca(~g:)31COa OPOaCa 
im Sinne WERNERSa sich handelt. 

1 Amer. Journ. of PhysioI. Ii u. 7. 'MORNER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 23; GABlWIlL 
ebenda. 18, wo auch die einschlagige Literatur Rich findet; ARON, PFLUGERB Arch. 106. 
a GASSMANN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 70u. 83; WERNER, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 40_ 



Die Knochen. 431 

Analysen der Knochenerde haben gelehrt, daB die Mineralbestandteile in 
einem ziemlich konstanten Mengenverhiiltnis, welches auch bei verschiedenen 
Tieren ziemlich dasselbe ist, zueinander stehen. Als Beispiele von der Zusammen

. setzung der Knochenerde werden hier folgende Analysen von ZALESKY 1 an
gefiihrt. 1000 Teile Knochenerde enthielten: 

Menschen Ocbsen Schildkr6tensch!:~hen 
Kalziumphosphat Caap20 s . . . . . .838,9 860,9 859,8 873,8 
Magnesiumphosphat MgsP20s. . . . . 10,4 10,2 13,6 10,5 
Kalzium, an CO2, Fl und Cl gebunden 76,5 73,6 63,2 70,3 
CO. . . . . . . . • . . . . . . . . 57,3 62,0 52,7 
Chlor .•...•......... 1,8 2,0 1,3 
Fluor2 . . . . . . . . . • . . . . . 2,3 3,0 2,0 

Bei dem Veraschen entweicht jedoch stets etwas CO., so daB die Knochenasche nicht 
die gesamte CO2 der Knochensubstanz enthii.It. 

An. CARNOT 3 fand fiir die Asche der Knochen von Mensch, Ocbs undElefant 
folgende Zusammensetzung: 

Mensch Ochs Elefant 
Femur (Korper) Femur (Kopf) Femur Femur 

Kalziumphosphat . . 874,5 878,7 857,2 900,3 
Magnesiumphosphat . 15,7 17,5 15,3 19,6 
Kalziumfluorid . 3,5 3,7 4,5 4,7 
Kalziumchlorid • . . 2,3 3,0 3,0 2,0 
Kalziumkarbonat . . 101,8 92,3 119,6 72,7 
Eisenoxyd • . . . . 1,0 1,3 1,3 1,5 

Die Menge der organischen Substanz der Knochen, als Gewichtsverlust 
beim Gliihen berechnet, schwankt etwa zwischen 300-520°/00, Diese Schwan
kungen erkliiren sich teils aus der Schwierigkeit, die Knochensubstanz durch 
Trocknen ganz wasserfrei zu erhalten, und teils durch den sehr wechseInden 
Gehalt verschiedener Knochen an BlutgefiiBen, Nerven, Marksubstanz u. dgL 
Von einem wechseInden Gehalte an diesen Bildungen hiingt wahrscheinlich auch 
der ungleiche Gehalt an organischer Substanz, welchen man in den kompakten 
und spongiosen Teilen desselben Knochens, wie auch in Knochen von verschie
denen EntwickIungsperioden derselben Tierart gefunden hat, abo Das Dentin, 
welches verhiiltnismiiBig reines Knochengewebe ist, enthiilt nur 260-280%0 
organische Substanz, und HOPPE-SEYLER' fand es deshalb wahrscheinlich, daB 
die ganz reine Knochensubstanz eine konstante Zusammensetzung hat und nur 
etwa 250°/00 organische Substanz enthlilt. Dieser Wert diirfte jedoch zu niedrig 
sein. Die Frage, wie diese Substanz mit der Knochenerde verbunden ist, hat 
man noch nicht entscheiden konnen. 

Die Erniihrungsfliissigkeit, welche die Masse des Knochens durchtrankt, hat man nicht 
isolieren konnen und man weiB nur, daB sie etwas EiweiB und auBerdem auch etwas NaCl 
und Alkalisulfat enthii.It. 

Das Knochenmark. Man unterscheidet zwischen rotem und gelbem Mark. 
wozu auch kommt das gelatinose, fettarme Mark bei hochgradigem Fettschwund 
und im hohen Alter. Der Unterschied zwischen den zwei erstgenannten Arlen 
von Mark liegt wesentlich in einem etwas groBeren Gehalte des roten Markes 
an Erythrozyten neben einem etwas hoheren Gehalt an EiweiB und einem niedri
geren Fettgehalt. Das Fett des gelben Markes ist nach NERKING 5 reicher an 01-
siiure und iirmer an festen Fetten als dasjenige des roten Markes. Neben dem 
Fette kommt im Knochenmark auch Lezithin vor, dessen bei verschiedenen 
Tieren wechseInde Menge schon in Kapitel 4 erwiihnt worden ist. Das EiweiB 
besteht aus einem bei 47-50° C gerinnenden Globulin (FORREST) und einem 

1 HOPPE-SEYLER, Med.-chem. Unters. S. 19. 2 Die .Angaben iiber den Fluorgehalt sind 
strittig; vgI. HARMS, Zeitschr. f. BioI. 38; JODLBAUER ebenda 41. a Compt. Rend. 114. & Phy
siol. Chem. S. 102-104. 5 Bioch. Zeitschr. 10. 
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Nukleoproteid mit 1,6% Phosphor (HAT.YJBURTON)I, nebst viel Fibrinogen 
(P. MULLER) 2, Spur en von Albumin, Albumose, Prothrombin und Thrombin. 
AlB weitere Bestandteile hat man gefunden Glykogen, Milehsaure, Inosit, 
Hypoxanthin, Cholesterin und Stoffe nieht sieher bekannter Art. Die Be· 
schaffenheit und quantitative Zusammensetzung der beiden Arten von Knochen· 
mark wechselt sehr mit dem Ernahrungszustande, dem Alter, dem Fettgehalte 
und der Tierart, und die Angaben verschiedener Untersucher sind dementspre9hend 
so abweichend (NERKDW, HUTCHINSON und MACLEOD, BEUMER und BURGER)3, 
daB man fUr die Zusammensetzung der verschiedenen Markarten keine Mittel· 
zahlen anfiihren kann. 

Die versehiedene quantitative Zusammensetzung der versehiedenen Knochen 
des Skeletts riihrt wahrscheinlich von einem verschiedenen Gehalte derselben 
an anderen Bildungen, wie Knochenmark, BlutgefaBe u. a. her. Derselbe Um· 
stand bedingt auch allem Anscheine nach den groBeren Gehalt der spongiosen 
Knochenpartien an organischer Substanz, den kompakten gegeniiber. SCHRODT 4 

hat an einem und demselben Tiere (Hund) vergleichende Analysen der verschie· 
denen Teile des Skeletts ausgefiihrt und dabei wesentliche Unterschiede gefunden. 
Der Wassergehalt der frischen Knochen schwankte zwischen 138 und 4430/00' 
Die Knochen der Extremitaten und des Sehadels enthielten 138-222, die Riicken· 
wirbeI168-443 und die Rippen 324-356°/00 Wasser. Der Fettgehalt schwankte 
zwischen 13 und 269°/00' Die groBte Fettmenge, 256-269°/00' wurde in den langen, 
rohrformigen Knochen gefunden, wahrend in den kleinen, kurzen Knochen 
'nur 13-175°/00 Fett gefunden wurden. Die Menge der organischen Substanz, 
auf die fmchen Knochen berechnet, war 150-300°/00' und die Menge der Mineral. 
bestandteile 290-563°/00' Die groBte Menge ~ochenerde wurde nicht, wie 
man oft angenommen hat, in dem Femur, sondern in den drei ersten Halswirbeln 
gefunden. Bei den Vogeln sind die Rohrenknochen reicher an Mineralsubstanzen 
als die platten Knochen (DURING), und den hOchsten Gehalt daran hat man in 
dem Humerus gefunden (HILLER, DURING)o. 

lJber die Zusammensetzung der Knochen in verschiedenen Altern liegen 
nur sparliche Angaben vor. Durch Analysen von E. VOIT an Knochen von Hun· 
den und von BRUBACHER an Knochen von Kindem weiB man indessen, daB das 
Skelett mit zunehmendem Alter armer an Wasser und reicher an Asche wird. 
GRAFFENBERGER6 fand, daB bei Kaninchen hoheren Alters, namlich von 61/ 2 

bis 71/ 2 Jahren, die Knochen nur 150-140°/00 Wasser enthalten, wahrend der 
Gehalt an Wasser in den Knochen ausgewachsener Kaninehen im Alter von 
2-4 Jahren 200-240%0 betragt. Die Knoehen alterer Kaninchen sollen aueh 
mehr kohlensaures und weniger phosphorsaures Kalzium enthalten. Nach GAUTIER 
und P. CLAUSMANN 7 nimmt der Gehalt an Fluor mit dem Alter zu. In 1000 g 
bei 120° C getrockneter Knoehensubstanz (Diaphyse des Femurs) von einem 
68jahrigen Manne fanden sie 0,566 und in den Diaphysen der langen Knochen 
eines neugeborenen Kindes 0,223 g Fluor. Die Diaphysen sind nach ihnen reieher 
an Fluor als die Epiphysen. 

Die Zusammensetzung der Knochen verschiedener Tierklassen ist nur wenig bekannt. 
Die Knochen der Vogel sollen im allgemeinen etwas mehr Wasser ala die der Saugetiere ent
halten, und die Knochen der Fische sollen die wasserreichsten sein. Die Knochen der Fische 
und Amphibien enthalten auBerdem eine groBere Menge organische Substanz. Die Knochen 
der Pachydermen und der Cetaceen sollen viel Kalziumkarbonat enthalten, die der komer. 
fressenden Tiere enthalten stets Kieselaiure. Die Knochenasche der Amphibien und Fische 

1 FORREST, J oum. of PhysioI. 17; HALLIBURTON ebenda 18. 2 V gI. Kapitel5, FuBnote 1, 
S.200. 3 NERKING I. c.; HUTCHINSON und MACLEOD, MALyS Jahresb. 32, 522; H. BEUMER 
und M. BURGER, Zeitschr. f. expo PathoI. u. Pharm. 13. 4 Zit. nach MALYS Jahresb. 6. Ii HIL
LER, zit. nach MALYS Jahresb. 14; DURING, Zeitschr. f. physioI. Chem. 23. 6 VOlT, Zeitschr. 
f. BioI. 16; BRUBACHER ebenda 27; GRAFFENBERGERin MALYS Jahresb. 21. 7 Compt. Rend.li6. 
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-enthii.lt NatriumBulfat. Die Knochen der Fische Bcheinen im allgemeinen mehr liisliche Salze 
alB die anderer Tiere zu enthalten. 

Um den Stoffwechsel der Knochen zu studieren, hat man eine Menge Fiitte
rungsversuche mit kalkreicher bzw. kalkarmer Nahrung ausgefiihrt, ohne jedoch 
(vgl. unten) zu entscheidenden Resultaten zu gelangen. Auch die Versuche, 
den Kalk der Knochen durch andere alkalische Erden, wie Strontium, oder durch 
Tonerde zu substituieren, haben nicht eindeutige Resultate gelieferP. Bei hin
reichendem Gehalt an Kalzium und Phosphor in der N ahrung bleibt nach .AItON 2 
bei stark vermindertem Natrium- und gleichzeitig hohem Kaliumgehalt der
'Belben das Knochenwachstum hinter der Norm zurUck. Nach dem Eingeben 
von Krapp hat man die Knochen der Versuchstiere nach einigen Tagen oder 
Wochen rot gefarbt gefunden; aber auch diese Versuche haben zu keinen sicheren 
Aufschliissen iiber das Wachstum der Knochen oder den Stoffwechsel derselben 
gefiihrt. 

Unter pathologischen Verhaltnissen, wie bei der Rachitis und der Knochen
.erweichung, hat man angeblich in den Knochen ein Ossein gefunden, welches 
beim Sieden mit Wasser keinen typischen Leim gab. Dieser Befund ist jedoch 
unsicher, und die pathologischen Verhaltnisse scheinen hauptsachlich auf die 
,quantitative Zusammensetzung der Knochen und besonders auf das Verhaltnis 
zwischen organischer und anorganischer Substanz einzuwirken. In der Rachitis 
;sind die Knochen armer an festen Stoff en, und die letzteren sind armer an Mineral
,:atoffen als unter normalen Verhaltnissen. Durch Fiitterung mit kalkarmer Nab
rung hat man versucht, die Tiere rachitisch zu machen. Bei jungen noch in Wachs
tum begriffenen Tieren hat man allerdings durch Mangel an Kalksalzen in der 
Nahrung Veranderungen in den Knochen hervorrufen konnen, die an Rachitis 
~rinnern; fiir das Entstehen des wahren Rachitis ist indessen nicht nur Mangel 
an Kalzium und Phosphorsaure, sondern auch Mangel an einem besonderen 
Vitamin (vgl. Kapitel18) und wie es scheint, auch an einem Zuwachsfaktor von 
der groBten Bedeutung. Bei erwachsenen Tieren werden die Knochen zwar 
auch infolge des Mangels an Kalksalzen nach langerer Zeit verandert, aber sie 
. werden nicht weich, sondern nur dunner, osteoporotisch. Die Versuche, durch 
Zusatz von Milchsaure zu der Nahrung die Kalksalze aus den Knochen zu ent
fernen, haben nicht zu eindeutigen Resultaten gefiihrt. Dagegen hat WEISKE 
durch Beigabe von verdunnter Schwefelsaure oder von Mononatriumphosphat 
'zu dem Futter (vorausgesetzt, daB dieses selbst nicht eine alkalische Asclle liefert) 
beim Schafe undKaninchen den Mineralstoffgehalt der Knochen herabsetzen 
konnen. Bei andauernder und ausschlieBlicher Verabreichung von Futtermitteln, 
welche eine Asche von saurer Reaktion liefern (Zerealienkorner), hat WEISKE 3 

ferner selbst bei ausgewachsenen Herbivoren eine Verarmung der Knochen an 
Mineralsubstanzen beobachtet. Einige Forscher waren fruher iibrigens der An
;sicht, daB in der Rachitis und ebenso in der Osteomalazie, in welcher Krankheit 
der Kalkgehalt der Knochen ebenfall& herabgesetzt ist, eine Auflosung der Kalk
salze durch Milchsaure in den Knochen geschehe. Man berief sich hierbei auf 
·den Umstand, daB O. WEBER und C. ScHMIDT4 in der zystenartig veranderten 
Knochensubstanz der osteomalazischen Knochen Milchsaure gefunden hatten. 

Gegen die Annahme einer Losung der Kalksalze durch Milchsaure bei der 
'Osteomalazie sprechen indessen Untersuchungen von LEvy 5• Er hat namlich 
gefunden, daB das normale Verhaltnis 6 P04 :IO Ca auch bei der Osteomalazie 
in allen Teilen der Knochen erhalten geblieben ist, was natiirlich nicht der Fall 

1 VgI. H. WEISKE, Zeitschr. f. BioI. 31 und W. STOELTZNER, PFLUGERB Arch. 122; H. 
STOELTZNER, Bioch. ZeitBchr. 12; FR. LEHNERDT, Zeitschr. f. d. gee. expo Med. 1. 2 PFLUGERB 
Arch. 106. 3 ZeitBchr. f. physiol. Chern. 20 und Zeitschr. f. BioI. 31. 4 Zit. nach v. GOltUl'-
J3EsANEZ, Lehrb. d. physiol. Chern. 4. Auf I. 5 Zeitschr. f. physioi. Chern. 19. ' 

Hammarsten, Physioiogische Chemie. Elfte Auflage. 28 
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sein konnte, 0 wenn eine Losung der Knochenerde- durch eine Same sta.ttfande. 
Die Abnahme der Phosphate erfolgt in demselben quantitativeJi Vethii.ltrusse 

o wie die der Karbonate; und bei der OBteomalazie soll also nach LEVY der Kiiochen
abbau nach Art einer wirklichen Entkalkung geschehen, indem ein Molekiil 
des Phosphatkarbonates nach dem anderen entfernt wird. Dies stimmt jedoch 
nicht mit den Beobachtungen von F. Me CRUnDENl, welcher eine veranderte 
Relation zwischen Oa und Phosphorsaure bei der Osteomalazie fand. 0 

Die ra.chitischen Knochen sind immer armer an Mineralstoffen als die normalen. Die 
Relation zwischen Ca, P04 undC02 fand GASSMANN jedoch gleich der in normalen Knochen, 
owahrend er eine pathologische Vermehrung des Mg beobachtete. Die Menge der orgamschen 
Substanz ist infolge des regelmiU3ig groBeren Wassergehaltes der ra.chitischen Knochen kleiner 
als normal; dagegen kann ihre Menge im VerhaItnis zu den Mineralstoffen sogar sehr hoch 
sein. 1Jber den Wassergehalt findet man allerdings etwas differierende Angaben. Nach 
BRUBACHER ist er groBer, na.ch GASSMANN dagegen 10%0 kleiner alB in normalen Knochen. 
1m allgemeinen wird er aber als vermehrt angegeben. Der Ra.chitis gegeniiber zeichnet sieh 
die Osteomalazie nicht selten durch einen bedeutenden Fettgehalt der Knochen, 230-290%0' 

o aus; im iibrigen scheiDt aber die Zusammensetzung so sehr zu schwanken, daB die Analysen 
nur wenig belehrend sind. In einem Falle von Osteomalazie fand CRABBIE 2 in einem Knochen 
einen groBeren Gehalt an Magnesium wie an Kalzium. Die Asche enthielt namlich 417%0 
Phospliorsiure, 222%0 Kalk, 269%0 Magnesia und 86%0 Kohlensiure. Me CRUDDEN fand 
ebenfalls mehr Magnesium als Kalzium; andere Forscher haben dagegen bedeutend mehr 
Kalzium a.ls Magnesium gefunden. 

BetreHend den chemischen Vorgang bei der Ossifikation hat vor lii.ngerer 
-Zeit M. PFAUNDLER gezeigt, daB tierische Gewebe und besonders fein zerteilter 
°Knorpel aus OaOIa-Losung Olio aufzunehmen vermogen. Nach P. GY'ORGY' und 
'E. FREUDENBERG3 handelt es sich hierbei wahrscheinlich um eine chemische 
°Bindung von Oa, wobei ein Austausch gegen Na stattfindet. Die Verbindung 
von Oa (bzw. Mg) mit den Knorpelkolloiden soll dann aus phosphorhaltigen 
LOsungen Phosphorsaure in komplexer chemischer Bindung aufnehmen. Nach 
R. ROBISON 4 enthalt der ossifikationsfahige Knorpel junger Tiere ein beson
deres Enzym, welches Hexosephosphorsaure und Glyzerinphosphorsaure unter 
Freiwerden von Phosphorsaure rasch zerlegt. Dieses Freiwerden von Phosphor
same wird von ihm in Beziehung zu der Ossifikation gesetzt. 0 Mit seinen Mit
arbeitern D. KAY' und K. SOAMES 6 hat er dann das Vorkommen eines solchen, 
von dem Enzyme zerlegbaren Hexosephosphorsaureesters im Blute nachgewiesen 
und gezeigt, daB in rachitischen Rattenknochen, in Losungen von Kalzium
Hexose- oder Glyzerophosphat eingelegt, Kalziumphosphat abgelagert wird. 1m 
Blute von Schwein, Hund und Mensch hat J. GREENWALD 6 neuerlich auch eine 
Saure gefunden, welche Diphospho-I-Glyzerinsaure zu sein scheint, iiber deren 
Bedeutung fiir die Knochenbildung er indessen sich nicht geau6ert hat. 

Das Zahngewebe schlieBt sich in chemischer Hinsicht an das Knochen
gewebe nahe an. 

o Von den drei Hauptbestandteilen der Zahne, dem Dentin, dem Schmelze 
und dem Zement ist der letztgenannte Bestandteil, das Zement, als echtea 

o Knochengewebe zu betrachten und als solches gewisserma6en schon besprochen 
worden. Das Dentin hat, der Hauptsache nach, dieselbe Zusammensetzung 
wie das Knochengewebe, ist aber etwas armer an Wasser. Die organische Sub-

o stanz gibt beim Kochen Leim, dabei werden aber die Zahnrohren nicht gelost 
und sie konnen demnach nicht aus Kollagen bestehen. In dem Dentin hat ma:n 
260-280%0 organische Substanz gefunden. Der Schmelz ist eine Epithelial
bildung mit groBem Reichtum an Kalksalzen. Der Natur und Abstammung 

1 Journ. of bioI. Chem. '1. 2 TH. GASSMANN, Zeitschr. f. fhysiol. Chem. '10; BRUBACHER, 
Zeitschr' f. BioI. 2'1; CRABBIE, Les phenompnes chim. de I ossification, Paris 1895, S. 65; 
vgI. auch C. CAPPEEZUOLI, Bioch. Zeitschr. 16. 3 Bioch. Zeitschr. 110, 110, 118, 121, 129, 144 

-(Literatur bei diesen: Verfassem). 4 Bioch. Joum_ 1'1, 18. 6 Ebenda 18. 6 Joum. of bioI. 
Chem.63. 
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des Schrnelzes entsprechend liefert die organische Substanz desselben keinen 
Leim. Der vollstandig ausgebildete Schmelz ist das wasserarmste, harteste und 
an Mineralstoffen reichste Gewebe des Korpers. Bei erwachsenen Tieren ent
halt er fast kein Wasser, und der Gehalt an organischer Substanz betragt nach 
verschiedenen Angaben 20-40-68%0' Das Mengenverhaltnis des Kalziums 
und der Phosphorsaure ist nach HOPPE-SEYLERS Analysen etwa dasselbe wie 
in der Knochenerde. Der Gehalt an Chlor ist nach HOPPE-SEYLER ein auffallend 
hoher, 3-5%0' wahrend BERTZl die Asche des Schrnelzes fast chlorfrei und die 
des Dentins sehr arm an Chlor fand. 

CARNOT 2, welcher das Dentin des Elefanten untersucht hat, fand in der Asche des
selben 4,3%0 Kalziumfluorid. In dem Elfenbein fand er nur 2,0%0' Das Dentin des Ele
fanten ist reich an Magnesiumphosphat, was in noch hoherem Grade von dem Elfenbein gilt. 

Der Gehalt an Fluor ist nach GABRIEL sehr gering und betragt in Rinder
zahnen hochstens 1 %0' Er ist nach ihm weder in den Zahnen iiberhaupt, noch 
in dem Schmelze groBer als in den Knochen3 . GAUTIER und CLAUSMANN 4 fanden 
in dem Dentin (Hund) in 1000 g 0,615 und im Schmelz 1,8 g Fluor. Nach GABRIEL 
ist ferner in dem Phosphate im Schmelze eine auffallig geringe, im Zahnbein 
eine auffallig groBe Menge von Kalk durch Magnesia ersetzt. Dies steht mit der 
Angabe von BERTZ im Einklange, derzufolge das Dentin etwa doppelt soviel 

. Magnesia als der Schmelz enthalt. 
Nach GASSMANN 5 haben die Zahne untereinander eine etwas verschiedene 

Zusammensetzung, und beim Menschen sind die Weisheitszahne armer an orga
nischer Substanz und reicher an Kalk als die Eckzahne. Hiermit solI auch die 
groBere Neigung der ersteren zu Karies im Zusammenhange stehen. Als Ursache 
der Entartungserscheinungen der Zahne betrachtet C. ROSE 6 Erdsalzarmut, 
nnd nach ihm findet man die besten Zahne in Gegenden, wo das Trinkwasser 
von groBer bleibender Harte ist. 

IV. Das Fettgewebe. 
Die Membran der Fettzellen widersteht der Einwirkung von Alkohol nnd 

Ather. Sie wird weder von Essigsaure noch von verdiinnten Mineralsauren ge
lost, lost sich aber in kiinstlichem Magensaft. Vielleicht besteht sie aus einer 
dem Elastin nahe verwandten Substanz. Der Inhalt der Fettzellen besteht auBer 
von Fett von einem gelben Farbstoff, welcher beim Abmagern weniger rasch als 
das Fett schwindet, weshalb auch das Unterhautzellgewebe sehr magerer Leichen 
eine dunkelorangerote Farbe hat. AuBerdem enthalt nach L. WACKER 7 das 
Depotfett, jedenfalls bei alten Personen und in chronischen Krankheiten, einen 
unverseifbaren Teil, der aus Cholesterin nnd wachsartigen Stoffen, wahrschein
lich hochmolekularen Alkoholen besteht. Die nach vollstandigem Verschwinden 
des Fettes zurUckbleibenden, fettarmen oder Jast fettfreien Zellen, die "serum
haltigen Fettzellen", haben wie es scheint ein eiweiBhaltiges, wasserreiches Proto
plasma. Das Fettgewebe ist reich an fettspaltendem Enzym und Katalase. 

Das Fettgewebe enthalt um so weniger Wasser, je reicher an Fett es ist, 
SCHULZE und REINECKE 8 fanden in 1000 Teilen 

Wasser Membrane Fett 
Fettgewebe vom Ochsen • .. 99,7 16,6 883,7 

" "Schaf 104,8 16,4 878,8 
" Schwein .. 64,4 13,6 922,0 

Das in den Fettzellen enthaltene Fett besteht hauptsachlich aus Trigly
zeriden, auch gemischten Glyzeriden der Stearin., Palmitin. und Olsaure. 

1 VgI. MALYS Jahresb. 30. 2 Compt. Rend. 114. 3 Vgl. FuBnote 2, S. 421. 4 Compt. 
Rend. Hii'. 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 05. 8 Deutsch. Monatsh. f. Zahnheilk. 1908. 7 Zeit
schrift f. physiol. Chern. 80. 8 Annal. d. Chern. u. Pharm. 142. 

28* 
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AuBerdem kommen, besonders in gewissenFetten, Glyzeride anderer Fettsauren vor 
(vgl. Kapitel 4). In allem Tierfett sind iibrigens, wie zuerst von FR. HOFMANN! 
besonders gezeigt wurde, auch freie, nicht fliichtige Fettsauren in geringer Menge 
vorhanden. 

Das Menschenfett ist verhaltnismaBig reich an Olein, dessen Menge im 
Fette des Unterhautfettgewebes 700-800°/00 und etwas damber betragt2. Bei 
Neugeborenen ist es armer an Olsaure als beim Erwachsenen (KNOPFELMACHER, 
SIEGERT, JAECRLE); der Gehalt an Olein nimmt aber bis gegen Ende des ersten 
J ahres zu, wo er etwa derselbe wie beim Erwachsenen ist. Die Zusammensetzung 
des Fettes ist iibrigens beim Menschen wie bei verschiedenen Individuen der. 
selben Tierart eine ziemlich wechselnde, weshalb auch die Angaben iiber die 
Zusammensetzung des Menschenfettes voneinander recht abweichend sind. Nach 
den Untersuchungen von HENRIQUES und HANSEN ist das Fett des Unterhaut· 
fettgewebes reicher an Olein als das der inneren Organe, was auch LEICK und 
WINKLER3 beobachtet haben. Bei Tieren mit einem dicken Unterhautfettpolster 
sollen nach HENRIQUES und HANSEN die auBeren Schichten desselben reicher 
an Olein als die inneren sein. Das Fett der kaltbliitigen Tiere ist (Kapitel 4) 
besonders reich an mehr oder weniger ungesattigten Fettarten der Olein·, Linol. 
und Linolensaurereihen. Bei den Haustieren hat das Fett nach AMTHOR und 
ZINK eine weniger olartige Konsistenz und eine niedrigere J od· und Azetylzahl 
als bei den entsprechenden, wild lebenden Tieren. Unter pathologischen Ver. 
haltnissen kann das Fett recht bedeutende Schwankungen zeigen. Das Fett 
der Lipome scheint nach J AECRLE etwas armer an Lezithin als anderes Fett 
zu sein. . 

Das in Organen und Geweben aufgespeicherte Fett kann mit der Zusammen· 
setzung des Nahrungsfettes etwas wechseln, dagegen soll nach ABDERHALDEN 
und BRAHM4 das eigentliche, in den Zellen (mit Ausnahme der eigentlichen Fett· 
zellen) vorkommende Fett in seiner Zusammensetzung von der Art des auf· 
genommenen N ahrungsfettes nicht abhangig sein. 

Die Eigenschaften des Fettes im allgemeinen und der drei wichtigsten Fett· 
arten insbesondere sind schon in einem vorigen Kapitel (4) abgehandelt worden, 
weshalb auch das Hauptinteresse hier an die Entstehung des Gewebefettes sich 
ankniipft. 

Die Abstammung des Fettes im Organismus kann eine verschiedene 
sein. Das Fett des Tierkorpers kann namlich teils aus resorbiertem, in den Ge· 
weben deponiertem Nahrungsfett und teils aus in dem Organismu5 aus anderen 
Stoffen, EiweiBkorpern <n oder Kohlehydraten, entstandenem Fett bestehen. 

DaB das im Darmkanale resorbierte Fett der Nahrung von den Geweben 
zumckgehalten werden kann, ist auf verschiedene Weise gezeigt worden. RAn· 
ZIEJEWSKI, LEBEDEFF und MUNK haben Hunde mit fremdem Fett, wie Leinol, 
Hammeltalg und Riibol gefiittert und danach das verfiitterte Fett in den Ge· 
weben wiedergefunden. HOFMANN lieB Hunde so lange hungern, bis sie an· 
scheinend ihr eigenes Korperfett verloren hatten, und fiitterte sie dann mit groBen 
Mengen Fett und nur wenig EiweiB. Da die Tiere spater getotet wurden, fand 
er in ihnen eine so groBe Menge Fett, daB sie, eine Fettbildung von EiweiB an· 
genommen, lange nicht von dem aufgenommenen EiweiB hatte gebildet sein 
konnen, sondern zum wesentlichen Teil von dem mit derNahrung aufgenommenen 
Fette herriihren muBte. Zu ahnlichen Resultaten beziiglich des Verhaltens des 

1 LUDWIG-Festschr. 1874. 2 Vgl. JAECKLE, Zeitschr. f. physiol. Chern. 36 (Literatur). 
3 KNOPFELMACHER, Jahrb. f. Kinderheilk. (N. F.) 45 (altere Literatur); SIEGERT, HOFMEISTERS 
Beitrage 1; J~ECKLE, Zeitschr. f. physiol. Chern. 36 (Literatur); HENRIQUES und HANSEN, 
Skand. Arch. f. Physiol. 11; LEICK und WINKLER, ,Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 48. & Zeit
schrift f. physiol. Chern. 65. 



Fettbildung. 437 

resorbierten Fettes im. Organismus gelangten auch PETTENKoFER und V OIT in 
ihren, nach einer anderen Methode ausgefUhrten Versuchen. MUNK hat auch 
gefunden, daB bei Verfiitterung von freien Fettsauren diese ebenfalls in den Ge
weben abgelagert werden, aber nicht als solche, sondern erst nachdem sie auf 
dem Wege vom Darme zum Ductus thoracicus eine Synthese mit Glyzerin zu 
Neutralfett erfahren haben; und endlich ist der Zusammenhang zwischen Nah
rungs- und Korperfett von anderen, namentlich von ROSENFEI.D, erwiesen worden. 
Es haben ferner CORONEDl und MARCHETTI und besonders WlNTERNITZ l gezeigt, 
daB auch jodiertes Fett aus dem Darmkanale aufgenommen wird und in den 
verschiedenen Org~nen zum Ansatz gelangen kann. 

Als Mutterstoffe des im Organismus gebildeten Fettes konnen die EiweiB
stoffe und die Kohlehydrate in Betracht kommen. 

Einen Beweis fUr die Fettbildung aus EiweiB hat man in der Entstehung 
des sog. Leichenwachses, Adipocire, einer hauptsachlich aus reichlichen 
Mengen Fettsauren mit (Ammoniak- und) Kalkseifen bestehenden Masse, in 
welche eiweiBreiche Leichenteile bisweilen umgewandelt werden, sehen wollen. 
Die Beweiskraft dieser Beobachtung ist jedoch vielfach angezweifelt worden, 
und man hat die Entstehung des Leichenwachses in verschiedener Weise zu er
klaren versucht. Nach den Untersuchungen von KRATTER und K. B. LEHMANN 
will es allerdings scheinen, als ware es auf experimentellem Wege gelungen, eiweiB
reiche tierische Gewebe (Muskeln) durch anhaltende Einwirkung von Wasser 
in Leichenwachs umzuwandeln, aber auch diese Versuche wirken nicht ganz 
iiberzeugend. Abgesehen davon, daB, wie SALKOWSKI gezeigt hat, bei der Ent
stehung des Leichenwachses das Fett selbst in der Weise sich beteiligen kann, 
daB das Olein unter Bildung vonfesten Fettsauren sich zersetzt, ist hierbei nam
lich zu bedenken, daB bei der Leichenwachsbildung niedere Organism en un
zweifelhaft mitbeteiligt sind. Aus diesen und anderen Grunden kann man der 
Entstehung des Leichenwachses keine Beweiskraft fiir eine Fettbildung aus Ei
weiB zuerkennen. 

Ein anderer, der pathologischen Chemie entlehnter Beweis fiir eine Fett
bildung aus EiweiB war die Fettdegeneration. Besonders auf Grund der 
Untersuchungen von BAUER an Runden und LEO an Froschen hatte man nam~ 
lich angenommen, daB wenigstens bei der akuten Phosphorvergiftung eine Fett
degeneration mit Fettbildung auf Kosten des EiweiBes geschieht. Sowohl gegen 
diese alteren wie gegen die von POLIl\{ANTl spater ausgefiihrten Untersuchungen, 
welche eine Fettbildung von EiweiB ibei der Phosphorvergiftung beweisen sollen, 
sind indessen von PFLUGER so schwerwiegende Einwendungen erhoben worden, 
daB man eine solche Fettbildung nicht als bewiesen betrachten kann. Die Unter
suchungen von LEBEDEFF, ATHANASIU, TAYLOR, SCHWALBE und anderen For
schern haben es dann wahrscheinlich gemacht, daB hierbei keine Fettneubildung 
aus EiweiB, sondern vielmehr eine Fetteinwanderung stattfindet, und daB dies 
wirklich der Fall ist, hat besonders ROSENFELD und spater auch SHIBATA 2 in 
iiberzeugender Weise gezeigt. 

Als ein schwerwiegender Beweis fiir eine Fettbildung aus EiweiB sind die 
Untersuchungen von PETTENKOFER und VOlT oft angefiihrt worden. Diese 
Forscher fiitterten Runde mit groBen Mengen moglichst fettarmen Fleisches 
und fanden dabei in den Exkreten samtlichen Stickstoff, aber nur einen Teil 
des Kohlenstoffes wieder. Zur Erklarung von diesem Verhalten hat man die 
Annahme gemacht, daB das EiweiB im Organismus in einen stickstoffhaltigen 

1 CORONEDI und MA.RCHETTI, zit. bei WINTERNITZ, Zeitscm. f. physiol. Chern. 24; im 
iibrigen kann beziiglich der Literatur iiber Fettbildung auf ROSENFELD, Fettbildung, in 
Ergebn. d. Physiol. 1, Abt. 1, verwiesen werden. 2 Man vgl. ROSENFELD in Ergebn. d. Physiol. 
1, Abt. 1 und N. SHIBATA, Bioch. Zeitschr. 37, wo man die einschliigige Literatur findet. 
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und einen stickstofffreien Teil sich spalte, von denen jener zuletzt in die stick
stoffhaltigen Endprodukte, Harnstoff u. a. zerfallen, dieser dagegen im Organis
mus als Fett zUriickgehalten werden soli (PETTENKOFER und VOlT). 

Durch eine eingehende Kritik der von PETTENKOFER und VOlT ausgefiihrten 
Versuche und eine sorgfaltige U mrechnung ihrer Bilanzrechnungen hat indessen 
PFLUGER l gezeigt, daB diese Versuche eine Fettbildung aus EiweiB nicht be
weisen, und dasselbe gilt nach ihnl auch fur ahnliche, spater von E. VOlT und 
M. CREMER ausgefiihrte Versuche. In einem von KUMAGAWA Il an einem Hunde 
ausgefiihrten Futterungsversuch mit fettarmem Fleisch (von bekanntem Gehalt 
an Atherextrakt, Glykogen, Stickstoff, Wasser und Asche) konnte ebenfalls 
eine Fettbildung aus EiweiB nicht konstatiert werden, und nach ihm hat der 
Tierkorper unter normalen Verhaltnissen keine Fahigkeit, Fett aus EiweiB zu 
bilden. 

Einen mehr direkten Beweis fur eine Fettbildung aus EiweiB hat HOF
MANN 3 zu liefern versucht. Er experimentierte mit Fliegenmaden. Einen Teil 
derselben totete er und bestimmte deren Gehalt an Fett. Den Rest lieB er in 
Blut, dessen Gehalt an Fett ebenfalls bestimmt worden, sich entwickeln, totete 
sie nach kurzer Zeit und analysierte sie dann. Er fand dabei in ihnen 7 -11 mal 
so viel Fett als die anfangs analysierten Maden und das Blut zusammen enthalten 
hatten. Gegen die Beweiskraft dieser Versuche hat indessen PFLUGER', wie es 
scheint mit Recht, die Einwendung gemacht, daB in dem Blute unter diesen 
Verhaltnissen ungeheure Mengen von niederen Pilzen sich entwickeln, welche 
den Maden als N ahrung dienen und welche in ihren Zellenleibern Fette und 
Kohlehydrate aus den verschiedenen Bestandteilen des Blutes und dessen Zer
setzungsstoffen gebildet haben konnen. In neuerer Zeit' hat aber T. NISHIKA.TA 5 

in Versuchen mit Fliegenmaden und gereinigtem EiweiB oder Fibrin eine Bildung 
von hoheren Fettsauren beobachtet. 

Trotz der Einwendungen, die man gegen die oben erwahnten Untersuchungen 
gemacht hat, ist eine Fettbildung aus EiweiB von mehreren Forschern angenommen 
worden, und zu diesen gehoren mehrere franzosische Forscher, unter denen be
sonders CHAUVEAU, GAUTIER und KAUFMAN'N zu nennen sind. Namentlich 
KAUFMAN'N 6 hatte nach einer Methode, welche das Studium der Stickstoffaus
scheidung und des respiratorischen Gaswechsels mit Beriicksichtigung der gleich
zeitigen Warmebildung gestattete, weitere Beweise fur diese Ansicht zu liefern 
versucht. Unter neueren Versuchen an hoheren Tieren sind auch zu nennen die 
Untersuchungen von H. v. ATKINSON' und GR. LUSK 7• In 8 von 13 Respirations
stoffwechselversuchen an Hunden bei sehr reichlicher Fleischfutterung fanden 
sie fur den respiratorischen Quotienten Werte, die eine Fettbildung aus EiweiB 
wahrscheinlich machten. J. F. Me CLENDON 8 fand ferner den Fettgehalt der 
frisch ausgekrochenen Larven des Riesensalamanders bedeutend hoher als den 
der Eier und Ahnliches fand er bei einem Vergleiche des Fettgehaltes junger 
Forellen und der Forelleneier. Unter den Versuchen an niederen Tieren sind, 
auBer den oben erwahnten Versuchen an Fliegenmaden, zu nennen die Unter
suchungen von WEINLAND 9 an Kalliphoralarven. In den zu einem Brei zer
riebenen Larven beobachtete er namlich nach Zusatz von Wittepepton eine Neu
bildung von hOheren, nicht fluchtigen Fettsauren. 

Gegenwartig kann man nicht den Wert samtlicher dieser Untersuchungen 
sicher beurteilen. Da aber Fette unzweifelhaft aus Kohlehydraten entstehen 

1 Die hierher gehorende Literatur findet man bei ROSENFELD, Fettbildung, Ergebn. 
d. PhysioI.l, Abt. 1. 2 VgI. FuBnote 1. 3 VgI. ebenda. 'VgI. FuBnote 1 u. 2, S. 437. 5 Ref. 
in Ber. d. ges. Physiol. 20 (1923). 6 Arch. de PhysioI. (5) 8, wo auch CHAUVEA,U und GAUTIER 
zitiert sind. 7 Zit. nach chern. ZentralbI. 3 (1919). 8 Journ. of bioI. Chern. 21. »Zeitschr. 
f. BioI. 1i1 u. 1i2. 
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konnen, und da ferner eine Kohlehydratbildung aus EiweiB bewiesen ist, kann 
die Moglichkeit einer indirekten Fettbildung aus EiweiB mit einem Kohle
hydrate als Zwischenstufe selbstverstandlich nicht in Abrede gestellt werden. 
Fiir eine direkte Fettbildung aus EiweiB, ohne Kohlehydrate als Zwischenstufe, 
sind aber bisher keine strenge bindenden Beweise angefiihrt worden. Findet 
eine solche direkte Fettbildung statt, so ist es jedenfalls wahrscheinlich, daB es 
hier nicht um eine Abspaltung von Fett aus EiweiB, wie einige angenommen 
haben (CHAUVEAU, KAUFMANN, GAUTIER), sondern vielmehr um eine Synthese 
aus primar entstandenen, kohlenstoffarmeren Spaltungsprodukten des EiweiBes 
sich handelt. 

Eine Fettbildung aus Kohlehydraten im Tierkorper wurde zuerst 
von LIEBIG angenommen. Diese Ansicht wurde aber eine Zeitlang bekampft, 
und man war damals allgemein der Meinung, daB eine direkte Fettbildung aus 
Kohlehydraten nicht nur unbew.ieaen, sondem auch unwahrscheinlich sei. Den 
von LIEBIG beobachteten und bewiesenen, unzweifelhaft groBen EinfluB der 
Kohlehydrate auf die Fettbildung suchte man durch die Annahme zu erkHiren, 
daB die letzteren statt des resorbierten oder aus dem EiweiB gebildeten Fettes 
verbrannt wurden und also eine das .Fett ersparende Wirkung haben wiirden. 
Durch eine Menge von Fiitterungsversuchen mit einseitig kohlehydratreicher 
Nahrung .ah. verschiedenen Tierarten ist es indessen nunmehr ganz sicher be
wiesen, daB eine direkte Fettbildung aus Kohlehydraten wirklich vorkommt. Die 
Art· und Weise, wie die Fettbildung zustande kommt, ist jedochunbekannt. 
Da in den Kohlehydraten keine so vielgliedrigen Kohlenstoffketten wie in den 
Fettarten enthalten sind, muB die Fettbildung aus den Kohlehydraten eine Syn
these sein, bei welcher, da die Gruppe CHOH hierbei in CHz iibergefiihrt wird, 
auch eine Reduktion stattfinden. muB. 

Bei sehr fettreicher Nahrung werden reichliche Mengen Fett in das Fett
gewebe abgelagert, urn bei unzureichender Nahrung rasch verbraucht zu werden. 
Es ist sehr wahrscheinlich, daB hierbei die Lipase von Bedeutung ist, denn LOEVEN
HARTl hat als erster gefunden, daB iiberall im Korper, wo Fett in reichlicher Menge 
abgelagert ist, auch Lipase in reichlicher Menge vorkommt. Es gibt auch kaurn 
irgend eines der verschiedenen Gewebe, welches wahrend des Hungers so rasch 
abnimmt wie das Fettgewebe. In diesem Gewebe hat der Organismus ein Depot, 
in welches ein als Kraftquelle dienender, auBerst wichtiger Nahrstoff bei reich
licher Nahrungszufuhr abgelagert und von welchem er bei unzureichender Nah
rung in dem MaBe, wie es notig ist, wieder abgegeben wird. 

1 Amer. Journ. of Physio!. 6. 
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Die Muskeln. 

Qnergestreifte Mnskeln. 
Beim Studium der Muskeln mu.1l die· Hauptaufgabe der physiologischen 

Chemie die sein, die verschiedenen morphologischen Elemente des Muskels zu 
isolieren und jedes Element fUr sich zu untersuchen. Des komplizierten Baues 
des Muskels wegen ist dies jedoch bisher fast gar nicht moglich gewesen, und bis 
auf einige mikrochemische Reaktionen hat man sich bisher mitder Untersuchung 
der chemiSchen Zusammensetzung der Muskelfaser a.ls Ganzes begnugen mussen. 

Jedes Muskelrohr oder jede Muskelfaser besteht aus einer Hiille, dem Sar
kolemma, welches aus einer elastinahnlichen Substanz zu bestehen scheint, 
und einem eiweiBreichen Inhalt. Dieser letztere besteht aus den zu Bunde1.ll, 
Muskelsaulchen, vereinigten Muskelfibrillen und dem zwischen den Biin
deln sich vorfindenden Sarkoplasma. Diese zwei Hauptbestandteile sind reich 
an EiweiB. Der Inhalt der Muskelfasern, als ein Ganzes betrachtet, reagiert 
beim lebenden, ruhigen Muskel alkalisch, oder richtiger amphoter mit vorherr
schender Wirkung auf rotes Lackmuspapier. ROHMANN hat gefunden, daB der 
frische, ruhende Muskel fUr rotes Lackmoid eine alkalische und fUr braunes 
Kurkumapapier eine saure Reaktion zeigt. Aus dem Verhalten dieser Farbstoffe 
zu verschiede:p.en Sauren und Salzen zog er ferner den SchluB, daB in dem frischen 
Muskel die Alkaleszenz fUr Lackmoid durch ~alibikarbonat, Diphosphat und 
wahrscheinlich auch durch die Alkaliverbindungen von EiweiBkorpern, die saure 
Reaktion fUr Kurkuma dagegen hauptsachlich durch Monophosphat bedingt 
ist. Der" tote Muskel re!giert sauer, oder richtiger: die Aziditat fUr Kurkuma 
nimmt beim Absterben des Muskels zu, die Alkaleszenz fUr Lackmoid dagegen 
abo Da beim Absterben des Muskels Milchsaure gebildet wird, die mit dem Alkali 
der obengenannten Muskelbestandteile sich verbindet, muB die saure Reaktion 
des toten Muskels jedenfalls zum Teil durch einen groBeren Gehalt an Mono
phosphat bedingt sein. Inwieweit daneben auch freie Milchsaure vorhanden 
ist, laBt sich noch nicht sicher sagen l . 

Die Fibrillen der quergestreiften Muskeln zeigen regelmaBig abwechselnde 
Schichte von doppeltbrechender (anisotroper, aus sog. Disdiaklasten be
stehender) und einfachbrechender (isotroper) Substanz und haben einen regel
maBig segmentierten Bau. Jedes Segment ist von den beiden anliegenden ge
trennt durch die ·sog. Zwischenscheibe und enthalt in der Mitte die anisotrope 

1 ttber die Reaktion des Muskels gegen Indikatoren und die Urs3che derselben vgl. 
man: ROHMANN, PFI;UGERB Arch. 00 u. 00 und HEFFTER, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 
31 u. 38. In diesen Aufsatzen findet man auch die einschlagige altere Literatur. 
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Substanz, wahrend die isotrope in zwei Portionen die erstgenannte einschlieBt 
und von den Zwischenscheiben trennt. 

Behandelt man die MuskeHaser mit eiweiBlosenden Reagenzien, wie verdiinnter Salz
siure, Sodalosung oder Magensaft, so quillt sie stark und zerfii.llt in Querscheibchen "Bow
MANS Discs". Bei der Einwirkung von Alkohol, Chromsaure, siedendem Wasser oder im 
allgemeinen von solchen Reagenzien, welche eine Schnunpfung hervorrufen, zerfii.llt die Faser 
der Lange nach in Fibrillen; und diese Verhiltnisse zeigen also, daB in dem Bau der Muskel
fasem mehrere, chemisch differente Substanzen verschiedener Loslichkeit eingehen. 

AIs Hauptbestandteil der aus doppeltbrechender Substanz bestehenden Quers9heib
chen gibt man gewohnlich einen Eiweillkorper, das Myosin (von KihlNE), an, wahrend die 
isotrope Substanz die Hauptmasse der iibrigen EiweiBstoffe des Muskels wie auch wenigstens 
die JIauptmasse der Extraktivstofie desselben enthalten solI. Nach einer Beobachtung 
DANILEWSKYS, die von J. HOLlllGRENl bestitigt wurde, kann man indessen mit 5% iger 
Salmiaklosung das Myosin vollstii.ndig aus dem Muskel extrahieren, ohne die Struktur des 
letzteren zu verindem, was der obigen Annahme widerspricht. Nach DANILEWSKY solI die 
Struktur des Muskels Wll8entlich an die Gegenwart einer anderen, eiweiBartigen, in Salmiak
IOsung nur quellenden aber nicht Ioslichen Substanz gebunden sein. 

EiweiBkorper des Muskels. 
Muskelplasma und -serum. Wie das Blut eine spontan gerinnende 

Fliissigkeit, das Blutplasma, enthalt, welches unter Abscheidung von Fibrin 
eine nicht gerinnbare Fliissigkeit, das Blutserum, liefert, so enthalt auch der 
lebende Muskel, wenigstens bei Kaltbliitern, wie dies zuerst'von KUHNE gezeigt 
worden, eine spontan gerinnende Fliissigkeit, das Muskelplasma, welches unter 
Abscheidung eines EiweiBkorpers, des Myosins, gerinnt lind dann ebenfalls ein 
Serum liefert. Diejenige, noch gerinnbare Fliissigkeit, welche durch Auspressen 
aus dem lebenden Muskel erhalten wird, nennt man Muskelplasma, diejenige da
gegen, welche man aus dem toten Muskel erhalt, wird Muskelserum genannt. Diese 
zwei Fliissigkeiten enthalten wenigstens zum Teil verschiedene EiweiBkorper. 

Das Muskelplasma wurde zuerst von KUHNE aus Froschmuskeln und spiter nach der
selben Methode von HALLIBURTON aus Muskeln warmbliitiger Tiere, besonders Kaninchen, 
dargestellt. Das Prinzip der Methode ist folgendes: Unmittelbar nach dem Toten des Tieres 
wird aus den Muskeln das Blut mittelst Durchleitens einer stark abgekiihlten Kochsalz
lOsung von 5-6%0 ausgewaschen. Dann liJ3t man die schleunigst zerschnittenen Muskeln 
schnell durchfrieren, so daB sie in gefrorenem ZuBtande zu einer feinen Masse "Muskelschnee" 
zerrieben werden konnen. Diese Masse wird nun in der Kiilte stark ausgepreBt, und die dabei 
abtropfende Fliissigkeit wird als Muskelplasma bezeichnet. Nach V. FURTH ist indessen 
das Abkiihlen od,er Gefrierenlassen nicht notwendig. Es ist geniigend, die wie oben bIutfrei 
gemachten Muskeln (auch von Warmbliitem) mit Kochsalzlosung von 6%0 zu extrahieren. 

Das sog. Muskelplasma stellt eine, bei verschiedenen Tieren etwas ver
schieden, gelblich oder braunlich, gefarbte Fliissigkeit von (im FroschplasI)1a) 
alkalischer Reaktion dar. Das Muskelplasma des Frosches gerinnt langsam 
spontan bei etwas iiber 0 0 C, rasch dagegen bei Korpertemperatur. Das Muskel
plasma der Saugetiere gerinnt dagegen nach v. FURTH selbst bei Zimmertem
peratur sehr langsam und so sparlich, daB nicht von einem der Blutgerinnung 
vergleichbaren Vorgange die Rede sein kann. Es kann aber fraglich sein, ob 
iiberhaupt die aus Muskeln der Warmbliiter bisher gewonnene Fliissigkeit das 
unveranderte Plasma des lebenden Muskels reprasentiert. Nach KUHN'E und 
v. FURTH bleibt die Reaktion bei der Gerinnung alkalisch, wahrend sie nach 
HALLIBURTON , STEWART und SOLLMANN dagegen sauer wird 2• 

Die Lehre von den EiweiBstoffen des Muskels, des lebenden sowohl wie 
des toten, ist sehr unklar und weiterer Forschung bediirftig. Auch die Nomen
klatur ist eine sehr verwickelte geworden. 

1 DANILEWSKY, Zeitschr. f. physio!. Chem. '1; J. HOLlllGREN, l\1ALys Jahresb. 23. 
2 Vgl. KihlNE, Unters.iiber das Protoplasma, Leipzig 1864, S. 2; HALLIBURTON, Joum. 
of Physio!. 8; v. FURTH, Arch. f. exp. Patho!. u. Pharm. 36 u. 3'1, HOFMEISTERS Beitrage 
3 und Ergebn. d. Physio!. 1, Abt. 1; STEWART und SOLLMANN, Joum. of Physio!. 24. 
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Eine spontane Gerinnung des unveranderten, alkalisch reagierenden Muskel
saftes (Plasmas) ist bisher nur ffir Kaltbliiter sicher beobachtet worden. KUHNE 
hat den EiweiBstoff, welcher das Gerinnsel bildet, Myosin genannt; der lOs
lichen Muttersubstanz des Gerinnsels hat er aber keinen besonderen Namen ge
geben. H.A:r..LrnURTON nannte sie dagegen Myosinogen. AuBer dem gelosten 
Myosin (Myosiriogen) .enthalt nach den alteren Forschern das Plasm!!o bzw. das 
Muskelserum (auBer Spuren von anderem ElweiB) nur einen zweiten EiweiB
stoff,. der von NASSE Muskulin und von HALLIBURTON Paramyosinogen 
genannt worden ist. . 

Spater hat v. FURTH, welcher ebenfalls im Muskel zwei EiweiBstoffean
nimmt, das Muskulin Myosin genannt, trotzdem ersteres ganz andere E.igenschaften 
ala das KUHNESche Myosin hat. Den anderen EiweiBkorper, welcher wohl dem 
nativen, nicht geronnenen Myosin KUHNES und dem Myosinogen ILu.LIBURTONs 
entsprechen wiirde, ,narinte er Myogen. Das Gerinnsel des sog. Muskelplasmas 
betrachtet er als ein Gemenge von unloslich gewordenem Muskulin (= Myosin
fibrin) und einer unlOslichen Modifikation des Myogens (= Myogen
fibrin). 

Ultramikroskopische Granula. Die Frage von der Gerinnung und den 
EiweiBstoffen des Muskelplasmas ist indessen durch die Untersuchungen von 
F. BoTTAZZI und G. QUAOLIARIELLo 1 in eine neue Lage gekommen. Sie fanden 

. namlich, daB in dem PreBsafte von toten Muskeln in auBerst reichlicher Menge 
Kornchen, die nur mit dem Ultramikroskope sichtbar sind; vorkommen. Diese 
Kornchen werden Myosin genannt, wahrend die Fliissigkeit, in der sie suspendiert 
sind, neben anderen Stoffen nul'· einen zweiten, wirklich gelsten EiweiBstoff, 
das Myoprotein, welches mit dem Myogen (v. FURTH) identisch zu sein scheint, 
enthalten soll. Die nur mit dem Ultramikroskope sichtbaren Granula (das Myosin) 
betrachten sie als von den Fibrillen stammende Zerfallsprodukte, die in nachster 
Beziehung zu del' sog. spontanen Gerinnung stehen. Diese besteht namlich in 
einer Aggregation ·und Ausfallung del' Granula, welche eine spontane Koagulation 
vortauschen, die durch Verdiinnung, Erwarmen und Zusatz von Sauren be
schleunigt werden kann. Inwieweit die Fallung nur aus solchen Granulis odeI' 
auch aus EiweiB besteht, ist noch nicht klar, und dasselbe gilt von den bei kurz 
dauernder Dialyse ausfallenden Massen. Bei 24-48stiindiger Dialyse scheidet 
sich namlich das Myosin (BOTTAZZlS) aus, wiihrend das Myoprotein dagegen erst 
nach monatelangem Dialysieren ausfallt. 

Bemerkenswert ist es, daB die obengenannten Granula nicht in Alkali lOs
lich sind, trotzdem man ihre EiweiBnatur angenommen hat. Es konnen also 
nur fortgesetzte Untersuchungen zeigen, in welcher Beziehung sie zu dem KUHNE
schen Myosin, dessen alkalische LOsungen nicht Gegenstand ultramikroskopischer 
Untersuchungen gewesen sind, stehen. Auch die Beziehung del' Granula zu 
del' Gerinnung des Plasmas ist weiterer Aufklarung bediirftig. BOTTAZZI hebt 
scharf hervor, daB er nie Gerinnungsphanomene derselben Art wie die von KUHNE 
beschriebenen beobachtet hat, wobei man jedoch nicht iibersehen darf, daB 
KUHNE mit alkalisch reagierendeni Plasma, BOTTAZZI dagegen mit dem mehr 
odeI' weniger stal'k sauer reagierenden PreBsafte del' toten Muskeln ge
arbeitet hat. 

Bei del' unklaren Lage del' Frage von del' Gerinnung eines Muskelplasmas 
hat es gegenwartig keinen Sinn, die EiweiBkorper des Plasmas und des Serums 
gesondert zu behandeln. Diejenigen EiweiBstoffe, die man bisher aus den Muskeln 
isoliert und am meisten studiert hat, sind Myosin (KUHNE), Muskulin (NASSE) 
und Myogen (v. FURTH). Hierzu kommen ferner die in sehr unbedeutender 

1 Arch. intern. d. Physiol. 12 und BOTTAZZI, Bioch. Bulletin 2. 
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Menge vorkommenden, vielleicht nur von riickstandiger Lymphe herriihrenden 
zwei Stoffe Myoglobulin und Myoalbumin und endlich auch die Stromasub-
stanzen des Muskelrohres. . 

Das Myosin, welches von KUHNE entdeckt wurde, bildet die Hauptmasse 
der in Neutralsalzlosung loslichen EiweiBkorper des toten Muskels, und man 
hat es friiher allgemein als das wesentlichste Gerinnungsprodukt des Muskel
plasmas betrachtet. Die Angaben iiber das Vorkommen von Myosin in anderen 
Organen als den Muskeln scheinen einer weiteren Priifung bediirftig zu sein. 
Die Menge des Myosins in den Muskeln verschiedener Tiere soil nach DANILEWSKI 1 

:zwischen 30-110%0 schwanken. 
Das Myosin, wie man es aus toten Muske1ll. erhalt, ist ein Globulin, dessen 

~lementare Zusammensetzung nach CmTTENDEN und CUMMINS 2 im Mittel die 
folgende ist: C 52,28; H 7,11; N 16,77; S 1,27 und 0 22,03%. Scheidet sich das 
Myosin in Fasern aus, oder laBt man eine, mit einer minimalenAlkalimenge 
bereitete Myosinlosung auf dem Objektglase zu einer Gallerte eintrocluien, so 
kann das Myosin doppeltbrechend erhalten werden. Diese Angaben haben aller
dings (nach v. FURTH) spatereUntersucher nicht bestatigen konnen, sie ist aber 
namentlich im Hinblick auf die Untersuchungen BOTTAZZIS und QUAGLIARIELLOS 
unzweifelhaft einer erneuten Priifung wert. Das Myosin hat die allgemeinen 
Eigenschaften der Globuline und wird von verdiinnten Sauren oder Alkalien 
leicht in Albuminat yerwandelt. Es wird von N aCI, bis zur Sattigung eingetragen, 
wie auch von MgS04, bei einem Gehalte der Losung an 94% kristallwasserhaltigem 
Salz, vollstandig gefallt (HALLIBURTON). Das gefallte Myosin wird leicht un
loslich. Wie das Fibrinogen, gerinnt das Myosin in kochsalzhaltiger Losung bei 
~twa + 56 0 C, unterscheidet sich aber von jenem dadurch, daB es unter keinen 
Umstanden in Faserstoff iibergeht. Die Gerinnungstemperatur soil· iibrigens 
nach CHITTENDEN und CuMMINS nicht nur fiir Myosin verschiedener Abstammung, 
sondern auch fiir ein und dasselbe Myosin in verschiedenen Salz16sungen eine 
etwas verschiedene sein. 

Die Darstellung des Myosins kann (nach HALLIBURTON) in der Weise geschehen, 
daB man den Muskel erst mit einer 5%igen Losung von Magnesiumsulfat extrahiert 
und dann durch fraktionierte Fallung des Extraktes mit Magnesiumsulfat erst das 
Muskulin und darauf das Myosin ausfii.llt (vg1. HALLIBURTON 1. c.). Die altere, viel
leicht gewohnlichste Darstellungsmethode besteht darin, daB man nach DANI
LEWSKY 3 den Muskel mit Salmiaklosung von 5-10 0/ 0 extrahiert, durch starkes 
Verdiinnen mit Wasser das Myosin aus dem Filtrate fii.llt, den Niederschlag wieder 
in Salmiaklosung auflost und das Myosin aus dieser Losung entweder durch Ver
diinnung mit Wasser oder durch Entfernung des Salzes mittelst Dialyse ausscheidet. 

HALLIBURTON, welcher in den Muskeln eine dem Fibrinfermente verwandte, aber da
mit nicht identische, enzymahnliche Substanz, das "Myosinferment", nachgewiesen hat, 
land, daB eine Losung von gereiuigtem Myosin in verdiinnter SalzlOsung (z. B. 5% MgSO~, 
mit Wasser passend verdiinnt, nach einiger Zeit gerinnt unter Sauerwerden der Fliissigkeit 
und unter Abscheidung von einem typischen Myosingerinnse1. Diese Gerinnung, welche 
durch Erwarmung wie auch durch Zusatz von Myosinferment beschleunigt wird, solI nach 
HALLIBURTON ein mit der Geriunung des Muskelplasmas analoger Vorgang sein. Nach diesem 
Forscher solI auch das Myosin, wenn es in Wasser mit Hilfe von einem Neutralsalz gelOst 
wird, in Myosinogen zuriickverwandelt werden, wahrend nach Verdiinnung mit Wasser aus 
dem Myosinogen wieder Myosin hervorgehen solI. 

Das Muskulin (NASSE), von HALLIBuRTON Paramyosinogen, von v. FURTH 
Myosin genannt, ist eine Globulinsubstanz, welche bei verschiedenen Tieren 
nicht identisch ist, welche aber immer eine niedrige Gerinnungstemperatur, 
beim Frosche unterhalb 400, bei Saugetieren 42-48 0 und bei Vogeln gegen 
+ 51 0 zeigt. Es wird leichter als das Myosin von NaCI oder MgS04 (50% 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 7. 2 Studies from Yale College, New Haven 3, 1889, S. 115. 
3 Zeitschr. f. physiol. Chern. Ii, 158. 
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kristallwasserhaltigem Salz) vollstandig gefallt. Nach v. FURTH wird es durch 
Ammoniumsulfat bei einer Konzentration von 12-24% Salz gefallt. Extrahiert 
man den toten Muskel mit Wasser, so geht das Muskulin zum Teil auch in Losung 
iiber und kann durch vorsichtiges Ansauern gefallt werden. Aus einer verdiinnten 
Salzlosung scheidet es sich durch Dialyse aus. Nach V. FURTH betragt seine 
Menge etwa 20% von dem GesamteiweiBe des Kaninchenmuskelplasmas. Das 
Muskulin hat V. FURTH Myosin genannt, weil es nach ihm nichts anderes als 
Myosin sein soli. Da indessen das Muskulin eine niedrigere Gerinnungstemperatur 
und eine andere Fallbarkeit ffir Neutralsalze als die seit alters her Myosin ge
nannte Substanz hat, kann Verf. einer solchen Ansicht nicht beipflichten. 

Myoglobulin. Nach dem Entfernen des Muskulins und des Myosins aus dem salz
haltigen Auszuge der Muskeln mittelst MgSO. kann das Myoglobulin durch Siittigung des 
Filtrates mit dem Salze ausgefallt werden. Es ist dem Serumglobulin iihnlich, gerinnt aber 
bei + 630 C (HALLmURToN). Das Myoal bumin oder Muskelalbumin scheint mit dem Serum
albumin (Serumalbumin a nach HALLmURTON) identisch zu sein und stammt wahrschein. 
Iichnur von dem Blute oder der Lymphe her. A1bumosep und Peptone scheinen nicht in 
dem frischen Muskel vorhanden zu sein. 

Das Myogen = Myosinogen (HALLIBURTON) stellt die Hauptmasse 75 bis 
80% der Eiweillstoffe im Kaninchenmuskelplasma dar. Es scheidet sich aus 
seinen Losungen durch Dialyse nicht aus und soli kein Globulin, sondern ein 
EiweiBkorper sui generis sein. Nach BOTTAZZI fallt es jedoch bei hinreichend 
lange dauernder Dialyse aus. Es gerinnt bei 55-65° C und ist bei Gegenwart 
von 26-40% Ammoniumsulfat fallbar. Von Essigsaure wird die Losung nur 
bei Gegenwart von etwas Salz gefallt. Durch Alkalien wird es in ein Albuminat 
umgewandelt, welches von Salmiak gefallt wird. Das Myogen geht, besonders 
bei etwas hoherer Temperatur wie bei Gegenwart von Salz, spontan in eine un· 
lOsliche Modifikation, das "Myogenfibrin", iiber. Als lOsliche Zwischenstufe 
entsteht hierbei eine bei 30-40° C gerinnende Eiweillsubstanz "losliches Myo
genfibrin", welches in reichlicher Menge in nativem Froschmuskelplasma sich 
vorfindet. 1m Muskelplasma der Warmbliiter kommt es nicht immer und jeden
falls nur in sparlicher Menge vor. Durch Salzfallung oder Dialyse kann man es 
zur Ausscheidung bringen. Die Annahme HALLIBURTONS von der Wirkung 
eines besonderen Myosinfermentes hat V. FURTH nicht bestatigen konnen und 
er leugnet ferner die oft angenommene Analogie mit der Blutgerinnung. Als 
Unterschied zwischen dem Unloslichwerden des Muskulins und des Myogens 
ist hervorzuheben, daB das Muskulin ohne losliche Zwischenstufe in das Myosin
fibrin iibergeht. Die Frage von der Beziehung des Myogens zu dem Myosin ist 
jedoch wie iiberhaupt die ganze Frage von der Natur der MuskeleiweiBstoffe so 
tmklar, daB neue, mehr eingehende Untersuchungen hieriiber sehr erwiinscht sind. 

Zur Darstellung des Myogens kann man nach V. FURTH das dialysierte und 
filtrierte Muskelplasma durch kurz dauerndes Erhitzen auf 52° C von den Resten 
des Muskulins befreien. In dem neuen Filtrate findet sich das Myogen, welches man 
mit Ammoniumsulfat ausfallen kann. Man kann auch das Muskulin erst durch Zu· 
satz von 28 % Ammoniumsulfat entfernen und dann aus dem Filtrate das Myogen 
durch Sattigen mit dem Salze ausfallen. 

STEWART und SOLLMANN nehmen ebenfalls im wesentlichen nur zwei losliche Eiweill· 
stoffe in den Muskeln an. Der eine ist das Paramyosinogen, welches sie dem Myosin (v. FiiRTH) 
+ dem IOslichen Myogenfibrin gleich setzen. Der andere, den sie Myosinogen nennen, ent· 
spricht dem Myogen (v. FiiRTHS} oder dem Myosinogen +. Myoglobulin (HALLmURTONS). 
Es ist ein atypisches Globulin, welches bei 50-60° C gerinnt. SowohIdas Paramyosinogen 
wie das Myosinogen solI leicht in eine unIosliche Modifikation, Myosin, iibergehen. Das 
Myosin der genannten Forscher ist gleich dem Myosinfibrin + Myogenfibrin (v. FiiRTHs) 
und entspricht, wie es scheint, auch dem mit Paramyosinogen gemengten Myosin von HALLI· 
BURTON. STEWART und SOLLMANN l weichen jedoch darin von dem letztgenannten Forscher 

J Vgl. FuBnote 2, S. 441. 
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ab, ds.B nach ihnen auch das Paramyosinogen koaguliert und in Myosin iibergefiihrt wird. 
Das Myosin ist ferner nach ihnen eine in NaCl.Losung unlosliche Substanz. 

Myoproteid hat v. FURTH einen, im Plasma von Fischmuskeln gefundenen, beim 
Sieden nicht gerinnenden, durch Essigsii.ure fiillbaren Eiweil3stoff, den er als ein Proteid be· 
trachtet, genannt. 

Ankniipfend an die Arbeiten v. FURTHB hat PRZIBRAMl Untersuchungen iiber das Vor· 
kommen der Muskeleiweil3stoffe bei verschiedenen Tierklassen ausgefiihrt. Das Myosin 
(v. FURTH) und das Myogen kommen bei allen Wirbeltierklassen vor; bei Wirbellosen fehlte 
immer das letztgenannte. Das Myoproteid kommt, wenigstens in reichlicheren Mengen, 
nur ,bei Fischen vor. In nach Nervendurchschneidung entarteten Muskeln fand STEYRER2 

in dem Muskelsafte regelmii.J3ig etwas mehr Muskulin und etwas weniger Myogen als in nor· 
malen Muskeln. 

Muskelstroma. Nach dem vollstandigen Entfernen samtlicher in Wasser 
und Salmiaklosung lOslichen EiweiBkorper des Muskels bleibt ein unloslicher, 
in Salmiaklosung nur aufquellender EiweiBkorper zurUck, welcher samt den 
iibrigen unloslichen Bestandteilen der Muskelfaser das "Muskelstroma" darstellt. 
Nach den Untersuchungen von J. ROLMGREN'3 gehort die Stromasubstanz weder 
der Nukleoalbumin· noch der Nukleoproteidgruppe an. Ebensowenig ist sie 
als ein Glykoproteid anzusehen, denn sie gibt beim Sieden mit verdiinnten Mineral
sauren keine reduzierende Substanz. Sie ahnelt am meisten den geronnenen 
EiweiBstoffen und lost sich in verdiinntem Alkali zu Albuminat auf. Die ele· 
mentare Zusammensetzung ist fast dieselbe wie die des Myosins. DaB auch die 
nach v. FURTH bei der Gerinnung des Plasmas entstehenden unloalichen Stoffe, 
das Myogenfibrin und das Myosinfibrin, unter den Stromsubstanzen sich vorfinden, 
unterliegt wohl keinem Zweifel. Die sog. Stromasubstanz ist also zweifelsohne 
ein Gemenge von verschiedenen, beim Absterben des Muskels unloslich gewordenen 
Eiweillstoffen, zu welchen, wenn der Muskel erst mit Wasser ausgelaugt wird, 
auch ein Teil des hierbei unloslich gewordenen Myosins kommt. Mit dieser Auf· 
fassung stimmt auch die Beobachtung von SAXL" an Kaninchenmuskeln, daB 
der frisch in Arbeit genommene Muskel von dem gesamten EiweiB nur 11,5 bis 
21,6%, der totenstarre Muskel dagegen 71,4-73,2% in unloslicher Form enthalt. 

Zu den in Wasser und Neutralsalz nicht loslichen EiweiBstoffen gehort 
auch ein von PEKELHARING nachgewiesenes, spurenweise vorkommendes, in 
schwach alkalihaltigem Wasser lOsliches Nukleoproteid, welches wahrschein· 
lich von den sparlichen Muskelkernen stamint. Nach BOTTAZZI und DuccEscm 5 

ist die Rerzmuskulatur reicher an Nukleoproteid als die Skelettmuskeln. 
Das Muskelsyntonin, welches durch Extraktion von Muskeln mit Salzsii.ure ·von 

1 %0 HCI gewonnen wird und welches nach K. MORNER eine geringere Loslichkeit bzw. graBere 
Fiillbarkeit als anderes Azidalbuminat zeigt, scheint nicht in dem Muskel prii.formiert vor· 
zukommen. Das Mytolin HEUBNERS 6 ist denaturiertes Muskeleiweill, grol3tenteils Myosin, 
welches durch .Alkalieinwirkung einen Teil seines Schwefels verloren hat. 

Muskelfarbstoffe. DaB die rote Farbe der Muskeln, selbst wenn die 
letzteren vollstandig von Blut befreit worden, wenigstens zum Teil von Ramo
globin herriihrt, ist unzweifelhaft. Wie K. MORNER gefunden hat, ist das Muskel
hamoglobin (von ihm Myochrom genannt) indessen nicht ganz identisch mit 
demBluthamoglobin. Die Angabe von MAc MuNN', daB in den Muskeln auch ein 
anderer, dem Ramochromogen verwandter, von ihm Myohamatin genannter 
Farbstoff praformiert vorkommen solI, haben andere Forscher (LEVY undMORN'ER), 
wenigstens fiir Muskeln hoherer Tiere, nicht bestatigen konnen 7. Dieser Farbstoff 
solI nach MAc MUNN' auch in den Muskeln von Insekten, bei welchen kein Ramo· 
globin vorkommt, sich vorfinden. Die Behauptung MORN'ERS, daB in den Muskeln 

1 HOFMEISTERS Beitrii.ge 2. 2 Ebenda 4. 3 Vgl. MALYS Jahresb. 23. ~ HOFMEISTERS Bei. 
trii.ge 9. S PEKELHARING, Zeitschr. f. physiol. Chem. 22; BOTTAZZI und DucCEscHI, Zentral
bi. f. Physioi. 12. 6 Arch. f. expo Pathoi. u. Ph arm. 1i3. 7 Vgl. MAc MUNN, Phil. Trans, 
Roy. Soc. Part. 1. 177; Joum. of Physiol. 8 und Zeitschrift f. physiol. Chem. '13; LEVY 
ebends. 13; K. MORNER, Nord. Med. Archiv, Festband 1897 und MALYB Jahresb. 27. 
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ein mit dem typischen nicht identisches Hamoglobin vorkommt, macht, in An
betracht der im Kapitel 5 erwahnten Untersuchungen FISCHERS iiber natiir
liche Porphyrine, weitere Untersuchungen sehr erwiinscht. Der rotgelbe Farb
stoff in den Muskeln des Lachses ist bisher nur wenig studiert worden. 

In den Muskeln hat man verschiedene Enzyme gefunden. Zu diesen ge
horen unter anderen Katalasen, die bei den Oxydationen beteiligten En
zyme (siehe Kapitel 17) und ein glykolytisches Enzym. Man hat fernerein 
amylolytisches, ein proteolytisches Enzym (HEDIN und ROWLAND)l, 
Lipase und endli<Jh die bei der Harnsaurebildung aus Purinbasen und bei 
der Harnsaurezersetzung wirksamen hydrolysierenden und oxydierenden 
Enzyme (vgl. Kapitel 15), welche jedoch im Tierreiche eine verschiedene Ver
breitung zeigen, gefunden. 

Extraktivstoffe des Muskels. 
Die stickstoffhaltigen Extraktivstoffe in den Muskeln hOherer Tiere sind 

in erster Linie Kreatin (mit ein wenig Kreatinin), Karnosin, Karnitin, 
Inosinsaure (das zu ihr in naher Beziehung stehende Karnin und moglicher
weise auch Phosphorfleischsaure). Hierzu' kommen noch einige unten zu er
wahnende Stoffe, die man nur im Fleischextrakt gefunden hat. 

Zu den Extraktivstoffen 2 gehoren ferner mehrere, fiir die Muskeln weniger 
charakteristische Stoffe, die man in verschiedenen Organen oder tierischen Fliissig
keiten gefunden hat, wie die Purinbasen, Adenin, Xanthin und Hypo
xanthin, Harnsaure (bei Alligatoren), Harnstoff (besonders in Muskeln 
von Haifischen und Rochen), Taurin (in Muskeln von Fischen, Kephalopoden 
und Gasteropoden), Cholin, Neurin, Betain, Guanidin, Methylguanidin,. 
Imidazolathylamin, Aminosauren wie Glykokoll (bei Gasteropoden)" 
Alanin, Prolin, Leuzin, Tyrosin, Tryptophan, Histidin, Arginin und Lysin. 

Beziiglich der Verteilung des Muskelextraktivstickstoffes bei hoheren Tieren. 
fanden v. FURTH und SCHWARZ in lOoo g feuchter Extremitatenmuskulatur von 
Pferd und Hund (nach Abrechnung der den sekundaren Spaltungsvorgangen 
entstammenden Albumosen) 3,27 -3,82 g Extraktivstickstoff. Davon kamen 
auf Ammoniak 4,5-7, Purinstoffe 6,1-11,1, Kreatin und Kreatinin 26;5-37,1,. 
Karnosinfraktion, die jedoch nicht aus Karnosin allein besteht (v. FURTH und 
TH. HRYNTSCHAK), 30,3-36,3, Basenrest (Karnitin, Methylguanidin usw.) 8,2 
bis 15,3, Harnstoff, Polypeptide und Aminosauren 6,3-16%. Die Menge des. 
Purinbasenstickstoffes betrug nach BURIAN und HALL in frischem Fleische von 
Pferd, Rind und Kalb bzw. 0,55, 0,63 und 0,71 %0' was nahe mit den von SCAFFIDI, .. 
BUGLIA und CoSTANTINO fur die quergestreiften Muskeln von Kalb und Stier 
gefundenen Werten, 0,58-0,68%0' stimmt. Nach RINALDI und SCAFFIDI 3. 

kommen in der quergestreiften Muskulatur die niedrigsten Werte fiir den Purin
stickstoff, 0,436%0' im Mantel der Polypen, dann bei Fischen 0,595-0,82 und 
die hochsten, 1,061 %0' bei Vogeln vor. BUGLIA und CoSTANTINO haben die Menge 
des formoltitrierbaren Stickstoffes und daraus die Menge sowohl des Mono
aminosauren- wie des Diaminosaurenstickstoffes bei verschiedenen Tieren be-· 
stimmt. Beim Stiere fanden sie in den feuchten, quergestreiften Muskeln 0,18°/0& 

1 HEDIN und ROWLAND, Zeitschr. f. physiol. Chern. 32. 2 Uber die Extraktivstoffe dell 
Muskeln vgl. man, auBer den in dem folgenden besonders zitierten Arbeiten, KRUKEN1IERG 
und WAGNER, Zeitschr. f. BioI. 21; U. SuzUKlund Mitarbeiter, Zeitschr. f. physiol. Chern. 62 
und Chern. ZentralbI. 1913, 1, 1042; A. SUWA, PFLUGERS Arch. 128 u. 129; ZUNZ, Zentralbl. 
f. Physiol. 18, 852. 3 v. FURTH und C. SCHWARZ, Bioch. Zeitschrift 30; mit HRYNTSCHAK 
ebenda 64; SCAFFIDI ebenda33; BURIAN und HALL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 38; 
G. BUGLIA und COSTANTINO ebenda 81 und 82; RINALDI und SCAFFIDI, Bioch. Zeit
BChr. 41. 
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Monoamino- und 0,40%0 Diaminostickstoff. 1m Herzen waren die entsprechenden 
Zahlen 0,18 und 0,18. In Prozenten von dem Gesamtstickstoffe war der gesamte 
Aminosaurenstickstoff in den quergestreiften Muskeln 1,70 und im Herzen 1,48. 

Aus Muskeln von Pferd und Hund erhielt D. ACKERMANN l als Platin- oder Goldverbin
dung, CnHz6NzOzAu2Cls + 2HzO einen von ihm Myokonin genannten basischen Korper, 
den R. ENGELAND und W. BIEHLER2 spater auch in Menschenmuskeln gefunden haben. 
In Menschenmuskeln fanden die genannten Forscher auEerdem neben den schon frillier im 
Fleischextrakte gefundenen ;Neosin, C6H1?N02, welches nach KUTSCHER und ACKERMANN 3 

ein Homologes des Cholins sein solI, eine noch unbekannte, Mirgelin genannte Substanz, 
CuH2zN20a (?). Protsaure hat LIMPRICHT' eine von ihm in dem Fleische einiger Zypriniden 
gefundene stickstoffhaltige Saure genannt. 1m Krabbenfleisch fanden SUZUKI5 unn Mit
arbeiter eine Base, das Kanirin, welches trotz der ahnlichen Zusammensetzung CsH14Na02 
nicht mit dem Lysin identisch ist. 

In den Muskeln eines Tintenfisches (Eledone moschata) fanden ACKERMANN S und Mit
arbeiter auEer Arginin, Taurin, Betain und Adenin zwei Basen: Eledonin, C14HaoNzOa, 
und das homologe Homoeledonin, CuHazNzOa, nebst den Crangonin, ~aH26N203' eine 
Base, die KUTSCHER und ACKERMANN? neben der Base Crangitin, ~aHzoNz04' im Krabben
extrakte gefunden haben. In den Muskeln von der Seewalze (Holothuria) fanden ACKER
MANN und Mitarbeiter das mit dem Eledonin isomere Betainogen, ~4H3oN20a, welChes 
mit Chlorwasserstoffsaure Betain abspaltet. Inwieweit die von ACKERMANN beirn Mytilus 
gefundenen Stoffe Mytilit, Betain, Arginin, Adenin, Neosin, Crailgonin und Methyl
pyridylammoniumhydroxyd in der Muskelsubstanz oder auch in anderen Organen 
sich vorfinden, steht noch dahin. 

Kreatin (und Kreatinin). Das Kreatin (Methylguanidinessigsaure), 
/NH2 

C,H~302 = HN: C"" ' kommt sowohl in quergestreiften wie 
N(CH3)·C~·COOH 

in glatten Muskeln vor. In den letzteren ist jedoch die Menge kleiner als in den 
quergestreiften Muskeln, in welchen es bei den Riickgratstieren in einer Menge 
von 2,5-7, meistens 4-5%0' jedoch mit etwas wechselndem Gehalte auch in 
den verschiedenen Muskeln derselben Tierart, vorkommt 8. Die Menge soll in den 
rasch sich kontrahierenden blassen Muskeln groBer als in den langsam sich kon
trahierenden roten sein. Die Skelettmuskeln sind reicher an Kreatin als der Herz
muskel. Das Kreatin ist auch in Gehirn, Hoden, Blut, Transsudaten, Amnios
fliissigkeit und in vielen Fallen auch im Harne gefunden worden. Das Kreatin 
kann synthetisch aus Zyanamid und Sarkosin (Methylglykokoll) dargestellt 
werden. Beim Sieden mit Barytwasser zersetzt es sich unter Wasseraufnahme 
und liefert dabei Harnstoff, Sarkosin und einige andere Produkte. Wegen dieses 
Verhaltens hat man oft in dem Kreatineine Vorstufe bei der Harnstoffbildung 
'im Organismus sehen wollen. Eine solche Harnstoffbildung ist jedoch nicht in 
direkten Beobachtungen begriindet. Beim Sieden mit Saure geht das Kreatin 
unter Wasseraustritt leicht in das entsprechende Anhydrid, das Kreatinin, 
C,H7NsO, iiber, welches seinerseits umgekehrt durch Einwirkung von Alkali 
'in Kreatin zuriickverwandelt wird. 

. . /NH 
Das Kreatimn, C,H7NaO = NH: C"" I 

N(CHs) - CHI 

co 
kommt inkleinen 

Mengen in den Muskeln von sowohl Fischen wie Vogeln, Saugetieren und Men
schen vor. Die Menge in Menschenmuskeln war nach PH. SHAFFER 0,1 °/00' bei 

1 Zeitschr. f. BioI. 59, 61. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 123. 3 Ebenda 56. 4 Annal. d. 
Chem. u. Pharm. 127. 5 Chem. Zentralbl. (1913) 1, 1042. 6 Die Arbeiten von ACKERMANN 
und Mitarbeitern siehe Zeitschr. f. BioI. 74, 77, 80, 81. ? Zeitschr. f. Unters. d. Nahrungs- u. 
GenuBmittel13 u. 14. s Vgl. C. MYERS und M. S. FINE, Journ. of bioI. Chem. 14; FOLIN 
ebenda 17 (methodisches), mit T. E. BUCKMAN ebenda 17; M. CABELT,A, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 84; J. C. BEKER ebenda 87; J. SMORODINZEW ebenda 87 u. 92. Vgl. auch A. HUNTER, 
Physiol. Review II (1922). Literatur. 
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einem Gehalte von 3,9-4,3%0 Kreatin, und nach C. MYERS und M. S. FINE l 

0,026-0,07%0. Das Kreatinin hat man auch in sehr kleinen Mengen in Milch, 
Blut, Leber und Milz gefunden. Es kommt vor allem im Harne des Menschen 
und einiger Saugetiere vor. 

Das Kreatinin hat auch sein groBtes Interesse als Harnbestandteil, und 
aus dem Grunde soli C!I in einem folgenden Kapitel (15, Harn) Gegenstand be. 
sonderer Besprechung werden. Da auch das Kreatin ein immer groBer werdendes 
Interesse als Harnbestandteil gewonnen hat, und da die Frage von den gegen. 
seitigen Beziehungen des Kreatins und Kreatinins zu dem Stoffwechsel wie auch 
die Besprechung der zu ihrer Bestimmung dienenden Methoden ebenfalls in dem
selben Kapitel am passendsten ihren Platz finden, sollen hier nur die Beziehung 
des Kreatins zu dem Muskel und dessen Stoffwechsel und die Eigenschaften 
des Kreatins Gegenstande der Darstellung sein. 

Ein besonderes Interesse in dieser Hinsicht bietet - auBer den unten zu 
besprechenden Beziehungen des Kreatins zu der Muskelarbeit - die Frage nach 
dem Vorkommen von freiem bzw. gebundenem Kreatin im Muskel. Nachdem 
URANO auf Grund seiner Dialyseversuche es wahrscheinlich gemacht hatte, 
daB das Kreatin im Muskel nicht frei, sondern als eine labile, nicht dialysierbare 
Verbindung vorkommt, glaubten dann namentlich GOTTLIEB und STANGASSINGER 
in verschiedenen Arbeiten den Nachweis fUhren zu konnen, daB bei der Autolyse 
von Muskeln und anderen Organen Kreatin gebildet wird, um dann durch be
sondere Stoffe von enzymatischer Natur erst in Kreatinin iibergefiihrt und darauf 
zersetzt zu werden. SEEMANN behauptet sogar, durch eine drei Monate dauernde 
Autolyse 2-3mal und nach Zusatz von kreatininfreier Gelatine sogar 4mal 
soviel Kreatinin wie direkt aus den Muskeln erhalten zu haben (was nicht zu
gunsten einer starken enzymatischen Kreatininzerstorung wahrend der Autolyse 
spricht), und er nimmt eine Entstehung des Kreatins (bzw. Kreatinins) aus dem 
Eiweill an. Fiir eine Neubildung von Kreatin aus einer Vorstufe desselben sprechen 
auch die Autolyseversuche von ROTHMANN, welche, ebenso wie die Versuche von 
VAN HOOGENHUYZE und VERPLOEGR, die enzymatische Umsetzung des Kreatins 
und Kreatinins wahrscheinlich machen. MELLANBY leugnet dagegen entschieden 
sowohl eine Neubildung von Kreatin wie eine Zersetzung desselben bei vollkommen 
bakterienfreier Autolyse und auch nach F. S. HAMMETT kommt keine enzymatische 
Umwandlung von Kreatin in Kreatinin im Muskelextrakte vor. Es ist schwer, 
diese Frage zu beurteilen. Die Durchblutungsversuche von GOTTLIEB und STAN
GASSINGER an Nieren und Lebern von Hunden sprechen jedoch nicht nur fiir 
die Fahigkeit dieser Organe, das Kreatin abzubauen, sondern auch fiir eine Neu
bildung von Kreatin in der Leber. Fortgesetzte Untersuchungen hieriiber sind 
jedoch wiinschenswert, um so mehr als die Verhaltnisse wahrscheinlich nicht bei 
:allenTieren dieselben sind. So fanden z. B. NOEL PATON und MACK.IE 2, daB 
die Leberausschaltung bei Vogeln ohne EinfluB auf den Kreatinstoffwechsel war. 

Selbst wenn diese Versuche eine Neubildung von Kreatin aus einer Vor
stufe desselben im Muskel bewiesen hatten, ware hiermit natiirlich die Frage 
von dem Vorkommeri des Kreatins in freiem oder· gebundenem Zustande im 
Muskel nicht erledigt. Die obige Annahme von URANO hat in der Tat in FOLIN 
und" DENISlI Anhanger erhalten. Sie fanden in Versuchen an Katzen, daB die 
Muskeln (intravenos· oder in Diinndarmschlingen eingefiihrtes) Kreatin rasch 

1 PH; SHAFFER, Journ. of bioI. Chern. 18; MYERl) und FINE ebenda 21, wo auch die 
Arbeiten von DORNER, v. FURTHundC. SCHWARZ zitiert sind. 2 F. VRANO, HOFMEISTERS Bei
triige 9; GOTTLIEB und STANGASSINGER, Zeitschr. f. physioI. Chern. 112 u. 1111; STANGASSINGER 
ebenda 1111; J. SEEMANN, Zeitschr. f. BioI. 49; A. ROTHMANN, Zeitschr. f. physioI. Chern. 
117; HOOGENHUYZE und VERPLOEGH ebenda 117; E. MELLANBY, Journ. of Physiol. 36; NOEL 
PATON und MACKIE ebenda 411; HAMMETT, Journ. of bioI. Chern. 113. a Journ. of bioI. 
Chern. 17. 
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aufnehmen, trotzdem sie - wenn das Kreatin in den Muskeln im Leben frei 
ware - einen vielfach hoheren Gehalt an Kreatin als das Blut haben wiirden. 
Sie nehmen deshalb an, daB der lebende Muskel kein Kreatin als solches, sondern 
eine labile Kreatinverbindung enthii.lt, die, sobald der Muskel getotet wird, zer
fiillt. Das aus Muskeln gewonnene Kreatin ist nach FOLIN ein postmortales Pro
dukt. FOLIN hatte auch schon friiher1 gezeigt, daB beim Menschen das eingefiihrte 
und resorbierte Kreatin, wenn nicht zu groBe Mengen eingefiihrt werden, weder 
als solches noch als Kreatinin ausgeschieden, sondern im Korper zurUckgehalten 
wird. 1m AnschluB an die obige Hypothese konnte man sich auch vorstellen, 
daB die bei starkem EiweiBumsatz in mehreren Fallen beobachtete Kreatinurie 
darauf beruhe, daB die Sattigungsgrenze des Muskels fiir Kreatin erreicht sei 
und iiberschritten ware, so daB nicht alles neugebildete Kreatin vom Muskel 
zurUckgehalten werden konnte (H. STEENBOCK und E. G. GROSS) 2. 

Das Kreatin des Tierkorpers kann, wie man annimmt, teils von mit der 
Nahrung eingefiihrtem und teils von aus EiweiB neugebildetem Kreatin her
rohren. In welchem Umfange es hierbei um eine Kreatinbildung aus Organ
oder NahrungseiweiB sich handelt, ist umstritten, wogegen kein Zweifel darober 
besteht, daB das EiweiB eine Muttersubstanz des Kreatins ist. In welcher Weise 
und mit welchen Zwischenstufen das Kreatin aus dem EiweiB entsteht, ist aller
dings unbekannt, als eine Vorstufe des Kreatins hat man aber natiirlich das 
Guanidin in dem Arginin des Proteinmolekiiles betrachtet. Gegen die Annahme 
einer Kreatinbildung aus Arginin spricht allerdings die Beobachtung von JAFF]:3, 
daB subkutan eingefiihrtes Arginin keine vermehrte Ausscheidung von Kreatin
substanzen bewirkt. Da aber das eingefiihrte Arginin wahrscheinlich durch das 
Enzym Arginase zersetzt wird, indem es die Harnstoffausscheidung stark ver
mehrt <I, schlieBt dies nicht die Moglichkeit aus, daB in den Muskeln, welche nach 
KOSSEL und DAKIN' 5 allerdings nur wenig Arginase enthalten, das Arginin in 
anderer Weise zersetzt wird. 

Geht man von der Beobachtung von JAFFE aus, daB Glykozyamin (Guanidinessigsaure) 
beim Kaninchen unter Methylierung in Kreatin libergeht, so kann man, unter Zugrunde
legung der liber den Abbau der Aminosauren und Fettsauren im Tierkorper herrschenden 
Vorstellungen einen Abbau des Arginins zu Kreatin in folgender Weise sich denken 
(JAFFE): 

NH. 
/ -

HN=C 
""-NH 
/ 

CH2 

I 
CH2 

I 
CH! 
I 

CH(NH2) 

I 
COOH 

Argiuin 

NH2 
/ 

NH=C 

)NH 
CH2 

I 
(CH02 

I 
COOH 

y-Guanidin-
buttersaure 

NH2 

NH=6 
""-NH 
/ 

CH2 

I 
COOH 

Guanidinessig
saure 

(Glykozyamin) 

Es gibt in der Tat auch Versuche, die eine Kreatinbildung aus Arginin bzw. 
Guanidin wahrscheinlich machen. So hat K. INOUYE 6 in sowohl Autolyse- wie 
Perfusionsversuchen mit Lebem gezeigt, daB eine Vermehrung des Kreatins 
auf Kosten des zugesetzten Arginins geschehen kann. Nach KUTSCHER 7 enthalten 
die Muskeln des FluBkrebses reichlich Arginin aber kein Kreatin, und MELLANBY 8 

1 HA.MMA.RSTEN-Festschr. Wiesbaden 1906. 2 Journ. of bioI. Chem. 36. 3 Zeitschr. f. 
physioI. Chem. 48. 'VgI. THOMPSON, Journ. of PhysioI. 32 u. 33. 5 Zeitschrift f. physiol. 
Chem. 41 u. 42. 6 Ebenda 81. 7 Zeitschr. f. BioI. 64. 8 Journ. of PhysioI. 36. 

Hammarsten, l'hysiologische Chemie. Elite AufJage. 29 
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hat gefunden, daB wahrend der Entwicklung des Hiihnereies die Menge des 
Guanidins bis zum 12. Tage, wo das Kxeatin zum ersten Male auf tritt, zunimmt, 
von da ab aber abnimmt, um spater allmahlich zuzunehmen. W. H. THOMPSON l 

hat ferner· gezeigt, daB nach intravenoser Injektion von Argininkarbonat der 
Gehalt der Muskeln an Kxeatin zunimmt, und daB nach subkutaner Injektion 
von Argininkarbonat, namentlich bei gleichzeitiger Zufuhr von Methylzitrat, 
bei Hunden eine vermehrte Bildung und Ausscheidung von Kxeatin stattfindet. 
Nach P. S. HENDERSON 2 solI nach Parathyreoidektomie die Menge des Guanidins 
in den Muskeln abo, die des Kxeatins dagegen zunehmen, und von JAFFE und 
DoRN'ER3 wie von·PALLADIN' und WALLENBURGER 4 ist eine Kxeatinbildung aus 
Glykozyamin im Tierkorper beobachtet worden. Nach G. M. WISHARTo solI bei 
verschiedenen Tieren subkutane Injektion von Guanidin den Gehalt der Muskeln 
an Kxeatin vermehren. 

lJber das Organ der Kxeatin- bzw. Kxeatininbildung ist man nicht einig. 
Auf Grund mehrerer Untersuchungen wird aber allgemein angenommen, daB 
die Leber hierbei eine wichtige Rolle spielt. Auch mehrere andere Organe kommen 
jedoch hierbei in Betracht, und in erster Linie die Muskeln. Nach MELLANBY 6 

wird das Kxeatinin wahrscheinlich in der Leber gebildet, in den Muskeln zu 
Kxeatin umgewandelt und, dort als solches aufgestapelt. Andere Beobachtungen 
sprechen jedoch dafiir, daB das Kxeatin in den Muskeln gebildet und in der Leber 
in Kreatinin iibergefiihrt wird, wahrend nach NOEL-PATON und MAOKIE 7 die 
Ausschaltung der Leber bei Vogeln ohne Wirkung auf den Kxeatinstoffwechsel 
sein solI. 

Beziiglich der Beziehung des Kxeatins zu dem Muskeltonus und der Muskel
arbeit siehe weiter unten. 

Eigenschaften. Das Kreatin kristallisiert in'harten, farblosen, monoklinen 
Prismen, welche bei 100 0 C das Kl'istallwasser verlieren. Bei Zimmertemperatur lost 
es sich in 74 Teilen Wasser und 9419 Teilen absolutem Alkohol. In der Warme lOst 
es sich leichter. Die Wasserlosung reagiert neutral. Von Ather wird es nicht gelost. 
Kocht man eine Kxeatinlosung mit gefalltem Quecksilberoxyd, so wird letzteres, 
besonders bei Gegenwart von Alkali, zu Hg reduziert, und es entstehen Oxal
saure und das widrig riechende Methyluramin (Methylguanidin). Die Losung 
von Kxeatin in Wasser wird nicht von Bleiessig gefallt, gibt aber mit Merkuri
nitrat, wenn man die saure Reaktion abstumpft, einen weiBen, flockigen Nieder
schlag. Kocht man das Kxeatin eine Stunde lang mit verdiinnter Salzsaure, 
so setzt es sich in Kxeatinin um und kann durch die Reaktionen desselben er
kannt werden. Durch Kochen mit Formaldehyd kann es in leicht kristallisierendes 
Dioxymethylenkreatinin iibergefiihrt werden (JAFFE) 8. 

Betreffend die Darstellung, den Nachweis und die quantitative Bestim
mung des Kreatins wird auf groBere Handbucher hinge~esen. Die quantitative 
Bestimmung des Kreatins geschieht gewohnlich durch dessen Uberfiihrung in Kreatinin 
(vgl. Kapitel 15). 

Karnosin ({3 - Alanylhistidin) C9H14N40a = NHa . C~ . CHa . CO . NH . 
CH,CHa'C = CH 
I I I 

COOH N NH, ist eine zuerst von GULEWITSOH und AMmADZIBI 9 aus Fleisch-,/ 
CH 

1 Journ. of Physioi. 51. 2 Ebenda 52. 3 JAFFE, Zeitschr. f. physioi. Chern. 4S; DORNER 
ebenda 52. 4 Compt. rend. soc. bioI. 'is. 6 Journ. of Physioi. 53. 6 I. c. 38. 7 Journ. of 
Physioi. 41i. 8 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 31i. 9 Zeitschr. f. physiol. Chern. 30; GULE
WlTSCH ebenda 50, 51, 1i2, 73 u. S7. 
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extrakt isolierte Base, die dann von anderen auch direkt aus Muskeln dargestellt 
worden ist. Seine Konstitution ist zuerst durch L.BAUMANN' und TH. INGVALDSEN 1 

durch Synthese festgestellt worden. Das Karnosin solI nach GULEWITSCH mit 
der von KUTSCHER aus Fleischextrakt isolierten Base Ignotin identisch sein, 
wahrend beide Basen nach KUTSCHER 2 isomere Stoffe sind. Die Menge des Kar
nosins in den Muskeln ist bei verschiedenen Tieren allerdings etwas verschieden, 
kann aber zu etwa 1-4°/00 angeschlagen werden3 • Nach W. CL:i:FFORD solI der 
Karnosingehalt in weiBen und roten Muskeln etwa derselbe sein. Nach G. HUNTER" 
solI der Karnosingehalt in demselben Muskel verschiedener Individuen derselben 
Art sehr verschieden sein konnen. 

Das Karnosin ist eine in Wasser leicht ltisliche Base, welche durch Alkohol
zusatz aus der konzentrierten wasserigen Losung als sternformige Drusen von 
kurzen, zarten Nadeln gefallt wird. Die spezifische Drehung fiir das Licht A = 
546 ist nach GULEWITSCH in wasseriger Losung bei c = 12,925% und 21 ° C = 
+ 25,3°. Die Base wird von Phosphorwolframsaure, von Merkurinitrat und von 
Silbernitrat mit iiberschiissigem Barythydrat gefallt. Das Karnosinsilber ist 
schwer ltislich in kaltem und leicht ltislich in helliem Wasser. Das Karnosin
nitrat schmilzt bei 219° C. Das Karnosin gibt auch ein kristallisierendes 
Kupfersalz. 

Da.\l Prinzip der D arstell ung beruht hauptsachlich auf der FiiJIbarkeit durch 
Phosphorwoliramsaure, Abscheidung der Base durch Barythydrat, Uberfiihrung in 
Nitrat und weitere Reinigung nach FiiJIung mit Silbernitrat und Barythydrat. Quan
titative Bestimmungsmethoden sind von CLIFFORD und von G. HUNTER' ausgearbeitet 
worden. 

Karnitin, c.,H15NOa (oder C.H16NOa), ist eine von GULEWITSCH und KRIMBERG aus dem 
Fleischextrakte isolierte, stark alkalisch reagierende, in Wasser auBerst leicht liisliche Base, 
welche nach KRIMBERG auch im frischen Fleische vorkommt. SKWORZOW fand in Kalbs
muskeln 0,19, SMORODINZEW im Pferdefleisch 0,2 und im Schweinefleisch 0,3%0 Karnitin. 
Das Karnitin ist ein Oxybutyrobetain, nach ENGELAND von der wahrscheinlichen Formel 
(CHa)aN·CH2CH20H. Es ist nach KRIMBERG und ENGELAND s identisch mit dem von 

I~ 
O-CO 

KUTSCHER aus Fleischextrakt dargestellten N ovain. Das Karnitin gibt kristallisierende 
Doppelverbindungen mit Platin-, Gold- und QuecksilbercWorid, unter welchen Verbindungen 
besonders die folgende C.H1sNOa·2HgCI2 mit dem Schmelzpunkte 196-1970 zur Isolierung 
der Base geeignet sein solI. Das Chlorhydrat und das Nitrat sind leicht loslich, die Losung 
des ersteren ist linksdrehend, (a) D = - 210 ungefahr. 

Die Inosinsaure ist schon im Kapitel 2 abgehandelt worden. In naher Beziehung 
zu ihr steht das Kamin. 

Karnin, C.HsN,Oa + H 20, hat WEIDEL eine von ihm in amerikanischem Fleischextrakt 
gefundene Substanz genannt. Das Karnin ist von KRUKENBERG und WAGNER auch in Frosch
muskeln und Fischfleisch und von POUCHET im Harne gefunden worden. Das Karnin solI 
nach HAISER und WENZEL6 wahrscheinlich nur ein aquimolekulares Gemenge von Hypo
xanthin mit dem, von ihnen Inosin genannten, kristallisierenden, durch Saurewirkung 
in Hypoxanthin und Pentose leicht spaltbaren Pentoside (Hypoxanthinribosid) sein. 

Das Kamin hat man in weiBen kristallinischen Ma.\lsen erhalten. Es ist sehr schwer 
liislich in kaltem Wasser, leicht liislich dagegen in warmem. In .A.lkohol und Ather ist es un
loslich. Von warmer Salzsaure wird es geliist und liefert ein in glanzenden Nadeln kristalli
Rierendes Salz, welches mit Platinchlorid eine Doppelverbindung gibt. Von Silbernitrat 

1 Journ. of bioI. Chem. 31i; vgl. auch G. BARGER und FR. TuTIN, Bioch. Journ. 12. 
2 Zeitschr. f. physio!. Chem .. 50 u. lit. a Vg!. v. FURTH mit SCHWARZ und HRYNTSCHAK, 
FuBnote 3, S.446; KRIMBERG, Zeitschrift f. physio!. Chem. 48; SKWORZOW ebenda 68; 
F. BUBANOVIC, Bioch. Zeitschr. 92. 4 Bioch. Journ. 18; mit CLIFFORD ebenda 10 u. 16. 
S GULEWITSCH und KRIMBERG, Zeitschr. f. physiol. Chem. 41i; KRIMBERG ebenda 49,50,53, 
56 und Bel'. d. deutsch. chem. Gesellsch. 42; ENGELAND ebenda 42 u. 54; SKWORZOW 1. c. 
8 WEIDEL, Anna. d. Chem. u. Pharm. 108; KRUKENBERG und WAGNER, Sitz.-Ber. d. Wiirzb. 
phys.-med. Gesellsch. 1883; POUCHET, zit. nach NEUBAUER-HupPERT, Analyse des Harns, 
10. Aufl., S. 335; F. HAISER und F. WENZEL, Monatsh. f. Chem. 29. 

29* 
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wird eine wasserige Losung gefallt, der Niederschlag lost sich aber weder in Ammoniak noch 
in warmer Salpetersaure. Die wasserige Losung wird von basischem Bleiazetat gefallt, beim 
Sieden kann jedoch die Bleiverbindung gelost werden. 

Phosphorfieischsiure1 ist eine komplizierte, von SIEGFRIED zuerst aus dem Fleisch
erlrakte isolierte Substanz, die als Spaltungsprodukte Fleischsaure, welche dem Anti
pepton nahe verwandt ist, Bernsteinsaure, Paramilchsa.ure, Kohlensaure, Phos
phorsaure und eine Kohlehydratgruppe lieferte. Sie steht nach SIEGFRIED in naher 
Beziehung zu den Nukleinen, und da sie Pepton (Fleischsaure) gibt, wird sie von ihm als 
Nukleon bezeichnet. Die Phosphorfleischsaure kann aus den enteiweiBten Extrakten der 
Muskeln als Eisenverbindung "Carniferrin" ausgefii.llt werden. Die Phosphorfleischsaure 
ist nach SIEGFRIED ein Energiestoff der Muskeln, der bei der .Arbeit verbraucht wird. Durch 
ihre Fahigkeit, losJiche Salze mit den alkalischen Erden wie auch eine in Alkalien losliche 
Eisenverbindung zu bilden, hat sie ferner die Aufgabe, ein Transportmittel fiir diese Stoffe 
im Tierkorper zu sein. Die Phosphorfleischsaure ist jedoch allem Anscheine nach ein Ge
menge und keine einheitliche Substanz. 

Aus dem LIEBIGschen Fleischextrakte hat KUTSCHER 2, auBer den schon genannten 
Stoffen Ignotin und Novain, mehrere andere Stoffe, namlich dasNeosin, C6H17N02, 
welches nach ihm und ACKERMANN ein Homologes des Cholins sein soIl, Vitiatin (als das 
Goldsalz C5H14N6 ·2HOL.2AuCI3), Karnomuskarin, Methylguanidin (auch von GULE
WITSCH gefunden), das 0 b Ii t in, C1sHa&N 205' welches wahrscheinlich zwei N ovaingruppen ent
halt, was mit einer Annahme KRIMBERGS gut iibereinstimmt, und ferner auch ChoIin und 
Neurin isoliert. Kr ea to si nhaben KRlMBERG und L. IZRA.ILSKY eine von ihnen aus dem Fleisch
extrakte isolierte Substanz genannt, deren Goldsalz die Zusammensetzung CnH2sNaO,Au2CJs 
batte. 

Die stiekstofffreien Extraktivstoffe des Muskels sind Inosit, Glykogen, 
Zucker, Milchsaure, Bernsteinsaure und Azetaldehyd. 

Inosit, C6H120 s + ~O = CsHs(OH)s + ~O. Dieser, von SCHERER ent
deckte Stoff ist kein Kohlehydrat, sondern gehort, wie MAQUENNE 3 gezeigt hat, 
zu den hydroaromatischen Verbindungen und ist eiD, Hexahydroxybenzol, welches 
H. WIELAND und R. S. WISHART 4 durch Reduktion von Hexaoxybenzol dar
gestellt haben. Aus dem Inosit erhielt jedoch NEUBERG durch Destillation mit 
Phosphorsaureanhydrid etwas Furfurol, und ferner hat P. MAYER 5 nach Ein
fiihrung von Inosit per os beirn Kaninchen Garungsmilchsaure irn Harne gefunden. 
Schon friiher war es iibrigens bekannt, daB der Inosit in Milchsauregarung iiber
gehen kann. Die dabei auftretende Milchsaure sollte nach HILGER Fleischmilch
saure, nach VOHLs dagegen Garungsmilchsaure sein. 

Der Inosit ist in Muskeln, Leber, Milz, Leukozyten, Nieren, Nebennieren, 
Lungen, Gehirn und Hoden, in pathologischem und spurenweise auch in normalem 
Harne gefunden worden. 1m Pflanzenreiche kommt der Inosit sehr verbreitet 
vor, besonders in unreifen Friichten der griinen Schnittbohne (Phaseolus vul
garis), weshalb er auch Phaseomannit genannt worden ist. In dem Pflanzen
reiche kommt auch eine, zuerst von POSTERN.AK isolierte und dann von WINTER
STEIN 7 als eine Inositphosphorsaure erkannte, inosit- und phosphorsaurehaltige 
Substanz vor, deren Mg- und Ca-Verbindung Phytin genannt wurde. Diese 
Inositphosphorsaure kann sowohl durch ein pflanzliches Enzym "Phytase" 
(SUZUKI, YOSHIMURA und T.AKAISHI) wie, nach STARKENSTEIN8, durch Fermente 

1 Hinsichtlich der Fleischsaure und Phosphorfleischsaure vgl. man die .Arbeiten von 
SIEGFRIED, .Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894; Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 28 und Zeit
schr. f. physiol. Chem. 21 u. 28; M. MULLER ebenda 22; KRUGER ebenda 22 u. 28; BALKE 
und IDE ebenda 21 und BALKE ebenda 22; MACLEOD ebenda 28; E. CAVAZZANI, Zentralbl. f. 
Physiol. 18, 666. 2 KUTSCHER, Zeitschr. f. Unters. d. Nahrungs- u. GenuBmittel 10, 11; 
Zentralbl. f. Physiol. 19 u. 21; Zeitschr. f. physiol. Chem. 48,49,90,91, mit ACKERMANN 
ebenda 96; GULEWITSCH ebenda 47; KRIMBERG ebenda 96, mit L. IZRA.ILSKY ebenda 88. 
3 Bull. soc. chem. (2) 47 u. 48; Compt. Rend. 104. 'Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 47. 
5 NEUBERG, Bioch. Zeitschr. 9; P. MAYER ebenda 9. 6 HILGER, Annal. d. Chem. u. Pharm. 
160; VORL, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 9. 7 WINTERSTEIN, Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellsch. 30 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 98; POSTERNAK, Contribution al'etude chim. 
de l'assimilation chlorophyllienne, Revue generale botanique Tom. 12 (1900) und Compt. 
Rend. 137. s SUZUKI, YOSHIMURA und TAKAIsm, Bull. agric. Univers. Tokyo 7; E. STARKEN
STEIN, Bioch. Zeitschr. 30. 
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der tierischen Gewebe in Phosphorsaure und Inosit gespalten werden. Der Inosit 
findet sich bei den Pflanzen besonders in den sich entwickelnden Organen (MEIL
LERE), und nach STARKENSTEIN kommt er in den Organen junger Tiere in groBerer 
Menge als in denen alterer Tiere vor. Hiernach konnte es wahrscheinlich sein, 
daB der Inosit kein Abfallsprodukt des Stoffwechsels, sondern ein fiir die Ent
wicklung der Zellen bedeutungsvoller Stoff sei (MEILLERE); nach STARKENSTEIN 
verhiilt sich aber die Sache anders. 

Nach STARKENSTEIN hat der freie Inosit keine Bedeutung und ist nur ein 
Abfallsprodukt des Stoffwechsels. Von Bedeutung, namentlich fiir jiingere> 
wachsende Individuen ist nach ihm nur das Phytin, welches im Darme bak
teriell und in den Geweben enzymatisch zersetzt wird und dem OrganismuSl 
dementsprechend Phosphorsaure und Kalk zufiihrt, wahrend der Inosit als wert
loses Spaltungsprodukt, jedenfalls zu groBem Teil, ausgeschieden werden solI .. 
Der freie Inosit im Tierkorper stammt nach STARKENSTEIN von der Inositphos
phorsaure her, und in diesem Sinne wiirde also die Angabe von ROSENBERGER l ,. 

daB im Tierkorper ein Inositogen vorkommt, berechtigt sein. Nach J. NEED
HAM 2 solI im Tierkorper (Ratten) Inosit auch bei langdauernder inositfreier Kost. 
gebildet werden. 

Eigenschaften. Der Inosit, welcher fast ausnahmslos inaktiver Mesoinosit 
ist, kristallisiert in groBen, farblosen, rhomboedrischen Kristallen des monoklinoe
drischen Systems oder, in weniger reinem Zustande und wenn nur kleine Mengen 
kristallisieren, in blumenkohlartig gruppierten feinen Kristallen. Das Kristallwasser 
entweicht bei lIOo 0, wie auch beim langeren Liegen der Kristalle an der Luft. 
Die letzteren verwittern dabei, werden undurchsichtig und InilchweiB. Die ge
trockneten Kristalle schmelzen bei 225 0 O. Der Inosit lOst sich in 7,5 Teilen Wasser 
von Zimmertemperatur; die Losung schmeckt siiBlich. In starkem Alkohol 
wie in Ather ist der Inosit unloslich. Er lOst Kupferoxydhydrat in alkalischer 
Fliissigkeit, reduziert es aber nicht beim Sieden. Der MOoREschen Probe oder 
der BOTTGER-ALMENschen Wismutprobe gegeniiber verhalt er sich negativ .. 
Mit Bierhefe vergart er nicht, kann aber in l\ffichsaure- und Buttersauregarung; 
iibergehen. Von iiberschiissiger Salp"etersaure wird der Inosit zu Rhodizon
saure oxydiert und hierauf beruhen folgende Reaktionen. 

Dampft man etwas Inosit mit Salpetersaure auf einem Platinblech zur· 
Trockne ein, versetzt den Riickstand Init Ammoniak und einem Tropfen OhIor
kalziumlosung und dampft von neuem vorsichtig zur Trockne ein, so erhalt man 
einen schonen rosaroten Riickstand (Inositprobe von SCHERER). Verdunstet man 
eine Inositlosung bis fast zur Trockne und befeuchtet den Riickstand mit ein 
wenig MerkurinitratlOsung, so erhiilt man beim Eintrocknen einen gelblichen 
Riickstand, welcher bei starkerem Erhitzen schon rot wird. Die Farbung ver
schwindet beim Erkalten, kommt jedoch bei gelindem Erwarmen wieder zum 
Vorschein (GALLOIS', Inositprobe). Andere Inositreaktionen sind von DEN"IGES3 
ausgearbeitet worden. 

Die Darstellung des Inosits basiert darauf, daB tlr nicht von Bleizucker, wohl 
aber von Bleiessig im Sieden gefii.llt wird und daB seine konzen.trierte Ltisung in Wasser 
durch Zusatz von .Alkohol oder jedenfalls von .Alkoholather zur Kristallisation ge
bracht werden kaun. Man vgl. ferner die Arbeiten von MEILLERE " J. NEEDHAM 
und groBere Handbucher. 

Scyllit ist nach JOH. l\iULLER5 ein dem Inosit isomerer Stoff, den man schon langst 
besonders in Nieren, Leber und Milz der Plagiostomen gefunden hat und der auch im Pflanzen
reiche als Cocosit und Quercinit vorkommt. Der Scyllit kristallisiert in glanzenden 

1 G. MEILLERE, Journ. d. Chim. et Pharm. (6) 28; STARKENSTEIN, Zeitschr. f. expo 
Pathoi. u. Therap. 6; Bioch. Zeitschr. 30 undZeitschr. f. physioi. Chem. 68; FR. ROSENBERGER 
ebenda 66,67 u. 68. 2 Bioch. Journ. 18. 3 Compt. rend. soc. bioI. 62. 4 Compt. rend. soc. bioI. 
60 und Journ. d. Chem. et de Pharm. (6) 24; vgI. auch STARKENSTEIN, Zeitschr. f. expo Pathol. 
u. Therap. 6 und NEEDHAM, Bioch. Journ. 17. 5 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 40. 
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Prismen, lost sich in Wasser 1: 100 bei 18° C, ii.hnelt sehr dem Inosit in seinen Reaktionen, nat 
aber einen bedeutend hoheren Schmelzpunkt, gegen 3600 C. Myt il it ist ein von B. C. JANSEN 1 
in dem SchlieBmuskel von Mytilus edulis ge£undener Stoff, welcher nach ibm ein Zyklo
hexanpentol von der Formel CGH1SOo·2H20, nach ACKERMANN1 dagegen ein methyliertes 
Zyklohexanhexol. C7H1406·2HsO, ist. Der Mytilit gibt die SCHERERSche, aber nicht die 
GALLoIssche Inositreaktion. 

Das Glykogen ist ein regeImaBiger Bestandteil des lebenden Muskels, 
wahrend es in dem toten fehlen kann. Die Menge des Glykogens ist in den ver
sohiedenen Muskeln d.esselben Tieres eine versohiedene, und dies gilt naoh MAIGNON 
nioht nur fUr gleiohnamige Muskeln der beiden Korperhalfte, sondern auoh fiir 
versohiedene Teile desselben Muskels. Bei Katzen hat BoHM: bis zu 10°/00 Glyko
gen in den Muskeln gefunden und er fand eine kleinere Menge davon in den Muskeln 
der Extremitaten als in denjenigen des Rumpfes. MOSCATI fand in Mensohen
muskeln von Erwaohsenen 4-7%0 und SCHONDORFF 2 hat in Hundemuskeln 
als Maximum 37,2%0 Glykogen gefunden. Die Angaben fiber den Glykogen
gehalt des Herzens divergieren etwas; wenn man aber das Herz im allgemeinen 
etwas armer an Glykogen als die fibrige Muskulatur gefunden hat, dfirfte der 
Untersohied jedenfalls nioht groB sein und duroh das leiohtere Versohwinden 
des Glykogens aus dem Herzen sowohl naoh dem Tode wie im Hunger und bei 
starker Arbeit zu erklaren sein (BORUTTAU, JENSEN)3. Die Arbeit und die Nahrung 
fiben einen groBen EinfluB auf den Glykogengehalt aus. Bei nfiohternen Tieren 
fand BOHM: 1-4°/00 Glykogen in den Muskeln, naoh Aufnahme von Nahrung 
dagegen 7-10%0' Wie Bohon in dem Vorigen (KapiteI8) bemerkt wurde, soll 
bei der Arbeit, beim Hungern oder bei Mangel an Kohlehydraten in der Nahrung 
das Glykogen friiher aus der Leber alB aus den Muskeln sohwinden. 

Der Muskelzuoker, weloher hoohstens spurenweise in dem lebenden Muskel 
vorkommt und weloher wahrsoheinlioh naoh dem Tode des Muskels aus dem 
Muskelglykogen entsteht, ist zum Teil Traubenzuoker (P ANORMOFF); haupt
saohlioh besteht er aber naoh OSBORNE und ZOBEL 4 aus Maltose, woneben auoh 
etwas Dextrin vorkommt. 

Milchsiiuren. Diese Sauren sind sobon in einem vorigen Kapitel (3) ab
gehandelt worden und hier kommen deshalb nur ihr Vorkommen in den Muskeln 
und ihre Beziehungen zu den ohemisohen Prozessen in denselben in Betraoht. 

Garungsmilohsaure soll naoh HEIN'TZ in sehr kleinen Mengen in den Muskeln 
vorkommen, aber diese Angabe ist von anderen nioht bestatigt worden. Bei 
Evertebraten (Eledone und Holothurien) haben jedooh ACKERMANN und Mit
arbeiter sie gefunden. Die d-Milohsaure oder sog. Paramilohsaure ist jedenfaHs 
die in den Muskeln hoherer Tiere aHein sioher naohgewiesene Milohsaure. Sie 
ist auoh von der allergroBten physiologisohen Bedeutung. 

Ursprung der Milohsaure. Exakte Untersuohungen fiber den Gehalt 
der Muskeln an Milohsaure unter versohiedenen Verhaltnissen sind erst naoh der 
grundlegenden Arbeit von W. FLETCHER und F. G. HOPKINS 5 moglioh geworden. 
Seitdem haben aber mehrere hervorragende Forsoher, wie A. V. HILL, O. MEYER
HOF u. a. sehr wiohtige Arbeiten fiber das Verhalten dieser Saure in der Ruhe 
und wahrend der Arbeit der Muskeln veroffentlioht. Uber den Ursprung und die 
Art der Entstehung der Milohsaure im Muskel haben aber besonders G. EMBDEN 
mit seinen Mitarbeitern, J. LAQUER, H. LANGE und vielen anderen6, sehr wiohtige 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 85; ACKERMANN, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. M. 
2 MAIGNON, Journ. de physiol. et de pathol. 10; BOHM, PFLUGERS Arch. 23, 44; SCHON
DORl!'l!' ebenda 90; MOSCATI, HOl!'MEISTERS Beitrii.ge 10. 8 BORUTTAU, Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 18; JENSEN ebenda 35. 4 PANORMOl!'l!', Zeitschr' f. physiol. Chern. 17; OSBORNEund 
ZOBEL, Journ. of Physiol. 29. 6 Journ. of Physiol. 35. 6 Da der Umfang des Lehrbuches 
nicht die Aufzii.hlung sii.mtlicher hierher gehorenden Arbeiten und deren Verfasser gestattet, 
wird beziiglich derselben auf Zeitschr. f. physiol. Chern. 93, 98, 113, 118, 120, 124, 125, 
180, 184, 136-138, 140 u. 141 wie auf Bioch. Zeitschr. 45 u. 129 und klin. Wochenschr.3, 
Nr. 4: u. 31 hingewiesen. 
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Untersuchungen ausgefiihrt. Diese Untersuchungen haben gezeigt, daB in dem 
MuskelpreBsafte des Hundes eine reichliche :Milchsaurebildung ohne einen ent
sprechenden Verbrauch von Glykogen oder Glukose stattfinden kann, und daB 
Zusatz von diesen Kohlehydraten zu dem PreBsafte von Warmbliitermuskeln 
die :Milchsaurebildung nicht steigert. Dies machte das Vorkommen einer be
sanderen Muttersubstanz der :Milchsaure im Muskel sehr wahrscheinlich, und 
es zeigte sich ferner, daB diese, Laktazidogen genannte, Muttersubstanz in 
dem Muskelsafte enzymatisch unter Abgabe von :Milchsaure und Phosphorsaure 
(unter Umstanden aber nicht immer in aquivalenten Mengen) zerlegt wird. In 
ahnlicher Weise zerfallt auch dem MuskelpreBsafte zugesetzte Garungshexosedi
phosphorsaure, und dies fiihrte zu der Annahme, daB auch das Laktazidogen 
eme Kohlehydratphosphorsaure sei. Es gelang in der Tat auch, das Osazon des 
Laktazidogens darzustellen und die Identitat desselben mit dem Osazon der 
Garungshexosediphosphorsaure zu zeigen. Neuerlich ist es auch EMBDEN 1 mit 
M. ZIMMERMANN gelungen, die Identitat des Laktazidogens mit der Garungs
hexosediphosphorsaure zu beweisen. 

Garung und Milchsaurebildung. Es besteht also groBe Ahnlichkeit 
zwischen der Vergarung des Zuckers durch Hefe und der Milchsaurebildung im 
Muskel. In beiden Fallen tritt namlich als Zwischenstufe bei dem Kohlehydrat
abbau eine Hexosediphosphorsaure auf, bei deren Entstehung ein Aktivator, 
ein Coenzym, welches nach MEYERHOF 2 dasselbe in Hefe und Muskeln zu sein 
schemt, beteiligt ist. 1m Muskel zerfallt das Laktazidogen enzymatisch unter 
Abgabe von :Milchsaure und Phosphorsaure, und es kann in ihm wieder syn
thetisch regeneriert werden. Dieser Wiederaufbau des Laktazidogens wird ala 
Assimilation und der Abbau als Dissimilation bezeichnet. 

Durch Bestimmung emerseits von der im ganz frischen Muskelbrei vorhan
denen und anderseits der nach Digestion des Muskelbreies bei passender Tem
peratur unter geeigneten Verhaltnissen, nach der Spaltung des Laktazidogens, 
vorhandenen Phosphorsaure konnte die Menge der Laktazidogenphosphorsiiure 
ala Differenz ermittelt werden. In dieser Weise wurden·in Muskeln ruhender 
Kaninchen 0,22-0,35% und in denen ruhender Hunde etwas weniger, namlich 
0,14-0,21 % Laktazidogenphosphorsaure - auf die frische Substanz berechnet 
- gefunden3 • AuBer der Laktazidogenphosphorsaure enthalten die Muskeln 
auch andere organische Phosphorsaure, und samtliche organische Phosphor
saureverbindungen mit Ausnahme des Laktazidogens werden ala "Restphos
phorsaure" bezeichnet. Diese letztere kann man als eine Reservesubstanz fiir 
den Phosphorsaureanteil des Laktazidogens betrachten. 

Verschiedene Muskeln haben einen verschiedenen Gehalt an Laktazidogen 
und Restphosphorsaure, was in naher Beziehung zu ihrer verschiedenen Arbeits
weise steht. Untersuchungen an roten und weiBen Muskeln von Kaninchen, 
wie auch Bestimmungen des Laktazidogen- und Restphosphorsauregehaltes in 
Muskeln von Hiihnern, Tauben und Kr6ten fiihrten niimlich zu dem Ergebnis, 
daB die rasch arbeitenden, aber auch schnell ermiidenden Muskeln einen h6heren 
Gehalt an Laktazidogen und einen niedrigeren an Restphosphorsaure ala die 
langsam sich kontrahierenden, aber zu einer mehr andauernden Arbeit befahigten 
haben. Umgekehrt haben die letzteren emen niedrigeren Gehalt an Laktazidogen 
und emen h6heren an Restphosphorsaure. 

Bei Froschen ist der Laktazidogengehalt von der Aullentemperatur und der dadurch 
b.edingten ungJeichen Lebhaftigkeit der Tiere abhiingig. So gelingt es, den niederen Lakta
zldogengehalt der tragen Winterfrosche durch Verbringen von denselben in hohe Aullen
temperatur zum starken Anstieg zu bringen, und dieser Anstieg ist mit einer Abnahme der 

1 Klin. Wochenschr. 3, Nr. 31 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 141. 2 Ebenda 101 u. 
102 und PFLUGERS Arch. 170 u. 170. 3 G. ElIlBDEN, E. SCHMITZ undP. MEINCKE, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 113. 
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orgamschen "Restphosphorsaure" verbunden. Umgekehrt gelingt es, bei Spatsommer. 
froschen mit hohem Laktazidogengehalt durch Herabminderung der AuBentemperatur ein 
starkes Absinken des Laktazidogengehaltes zu bewirken. 

In dem PreBsafte von Karpfenmuskeln wird nur auBerst wenig Milchsaure und Phos· 
phorsaure gebildet, wahrend Hexosephosphorsaure von solchem Saft zerlegt wird, was darauf 
hindeutet, daB dieser Salt allerdings enzymatisch wirkt, aber nur wenig Laktazidogen ent
halt. AhnIich verhii.lt sich der Saft von glatten Muskeln (Uterus), der fast kein Laktazidogen 
enthii.lt, aber auf Hexosephosphorsaure wirkt. 

lonenwirkungen. Wie oben erwahnt, findet im Muskel sowohl ein Abbau 
wie ein synthetischer Wiederaufbau des Laktazidogens statt. Durch Bestimmung 
der zu-, resp. abnehmenden Menge des einen Komponenten, namlich der anorga
nischen Phosphorsaure, haben EMBDEN und Mitarbeiterl den Verlauf dieses 
reversiblen, enzymatischen Prozesses verfolgen und die Wirkung verschiedener 
lonen auf denselben studieren konnen. Es hat sich hierbei gezeigt, daB gewisse 
lonen die Laktazidogenspaltung beschleunigen, wahrend andere dieselbe ver
langsamen oder sogar in eine kraftige Synthese umkehren. Unter den erst
genannten sind besonders zu nennen die Anionen Jod und Ohl~r und das Kation 
Magnesium. Unter den lonen der zweiten Gruppe sind als die am kraftigsten 
die Synthese befOrdernden zu nennen: Fluor, Kalzium und unter den organi
schen lonen Oxalsaure und d,I-Milchsaure 2• Der starkste Antagonist des 
Kalziums ist unter den (als Ohloriden) untersuchten Kationen das Magnesium. 
Mit CL. HAYMANN s hat EMBDEN ferner gezeigt, daB diese Beeinflussung des 
Laktazidogenstoffwechsels durch bestimmte lonen nicht an die Struktur gebunden 
ist, sondern ebensogut im PreBsafte sich geltend macht, ein Beweis dafiir, daB 
sehr kleine Mengen verschiedener lonen die Gleichgewichtslage einer reversiblen 
Enzymreaktion beeinflussen konnen. Da die lonen entsprechend ihrer Stellung 
in der lyotropen Reihe wirksam sind (EMBDEN und LEHNARTZ, LANGE), indem 
lonen mit quellungsbeschleunigender Wirkung zu einer Beschleunigung der 
Laktazidogenspaltung, die mit quellungshemmender Wirkung zu einer Hemmung 
der Spaltung, bzw. zu einer Synthese des Laktazidogens fiihren, hat man ge
glaubt, dies in Beziehung zu dem kolloiden Zustande des laktazidogenspaltenden 
Enzymes oder dessen kolloiden Begleitstoffen bringen zu konnen. 

Glykogen und Glukose als Milchsaurebildner. In dem PreBsafte von 
Warmbliitermuskeln wird die Milchsaurebildung nicht durch Zusatz von Glykogen 
oder Zucker vermehrt. In dem Muskelbrei von Kaltbliitern kann dagegen, wie 
MEYERHOFf. und LAQUER 5 fanden, die Milchsaurebildung durch von auBen zu
gesetzte Kohlehydrate bei Gegenwart von Phosphatlosung gesteigert werden. 
Hierbei, wie in anderen Untersuchungen, zeigte das Glykogen ein starkeres Milch
saurebildungsvermogen als Zucker und die zahlreichen von LAQUER und PAUL 
MEYER 6 untersuchten Kohlehydrate. Das Glykogen konnte sogar Milchsaure 
bilden unter Versuchsbedingungen, die bei der Glukose und anderen Zuckern 
eine Milchsaurebildung nicht moglich machten. Dies fiihrte zu der Annahme, 
daB beim Abbau des Glykogens ein mehr reaktionsfahiges Kohlehydrat ent
steht, welches nicht mit der Glukose identisch ist. LAQUER 7 hat deshalb mit 
K. GABRIEL ahnliche Versuche mit a-, fJ- und gewohnlicher a, fJ-Glukose an
gestellt. Sie fanden dabei, daB Glykogen der kraftigste Milchsaurebildner war 
und daB a-Glukose als ein wesentlich kraftigerer Milchsaurebildner als die fJ-Glu
kose sich erwies, wahrend eine Losung von a, fJ-Glukose in der Mitte stand. Sie 
halten es deshalb fiir sehr moglich, daB beim Abbau des Glykogens im Muskel 
zunachst a-Glukose entsteht, und sie nehmen an, daB die a-Glukose die, oder 
eine der Reaktionsformen. der Kohlehydrate ist. 

1 Mit H. LA.NGE, Zeitschr. f. physiol. Chem. 180 u. 187; mit E. LEHNARTZ ebenda 184. 
2 H. DEUTICKE ebenda 141. Weiteres iiber Laktazidogen und Ionenwirkungen findet man 
in mehreren Aufsatzen von der ElIIBDENschen Schule ebenda 141. 3 Ebenda 187. 4 PFLtiGERS. 
Arch. 188. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 116, 122. 6 Ebenda 124. 7 Ebenda 188. 
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Die Frage, inwieweit es auch andere Milchsii.urebildner als Glykogen und 
Laktazidogen im Muskel gibt, ist noch nicht entschieden. In Untersuchungen 
an Froschen hat aber LAQUER gefunden, daB die Milchsaurebildung bisweilen 
so groBe Werte erreichen kann, daB man auBer dem Laktazidogen und dem 
Glykogen auch andere Kohlehydrate als Quelle der Milchsaure annehmen muB. 

Der Gehalt des ruhenden MuskeIs an Milchsaure ist sehr klein, etwa 0,1 bis 
0,2%0 im Froschmuskel. In arbeitenden und starren Muskeln ist er bedeutend 
groBer und betragt nach den meisten Angaben bei verschiedenen Tierarten und 
in verschiedenen starren Muskeln etwa 3-6%0. Diese Zahlen reprasentieren 
jedoch nicht die Menge Saure, die produziert werden kann, denn die Menge der 
bei der Warmestarre gebildeten Milchsaure kann nach LAQUER1 bei Gegenwart 
von Natriumbikarbonat, welches ein zu hohes Ansteigen der H-Ionenkonzen
tration verhindert, bis zu 8%0 steigen. In einer PuHerlosung von Na:aHPO, 
(= 1,4% HaP04) aIs Suspensionsflfissigkeit lieferte der zerkleinerte Froschmuskel 
bei 30-450 C in 2-3 Stunden 8-14%0' bei Versuchen ohne Kohlehydratzusatz, 
und mit Kohlehydratzusatz sogar 17 %0 Milchsaure. 

Die Beziehung der Milchsaure zu der Arbeit und der Starre soll in dem Fol
genden besprochen werden. 

Zu den stickstofffreien Extraktivstoffen gehoren auch Bernsteinsa ure,. 
nach EINBECK 2 0,07-0,1%0 in frischem Rindfleisch und Fumarsaure 0,028%0 
(EIN'BECK). J. HmSCH 3 und dann auch W. STOLTZNER' haben ferner Azet
aldehyd als Zwischenstufe bei dem Kohlehydratabbau im Muskel nachgewiesen. 

Fett fehlt nie in den Muskeln. In dem intermuskularen Bindegewebe kommt 
stets etwas Fett vor; aber auch die Muskelfaser selbst soll Fett enthalten. Der 
Gehalt der eigentlichen MuskeIsubstanz an Fett ist stets gering, gewohnlichen
falls betragt er gegen 10%0 oder etwas darfiber. Einen bedeutenden Fettgehalt 
der Muskelfasern findet man dagegen bei der Fettdegeneration. Ein Teil des 
Muskelfettes laBt sich leicht, ein anderer nur schwer extrahieren. Der letztere 
Teil, welcher, wie man annimmt, in der kontraktilen Substanz selbst verteilt 
ist und reicher an freien Fettsauren sein soll, steht nach ZUN'Tz und BOGDAN'OW /j 
in naher Beziehung zur Tatigkeit der Muskeln, indem er namlich bei der Arbeit 
verbraucht werden soll. Lezithin ist ein regelmaBiger Bestandteil des Muskels, 
und es ist sehr wohl moglich, daB das schwer extrahierbare, an Fettsauren reichere 
Fett zum Teil von einer Zersetzung des Lezithins und der Phosphatide fiber
haupt herriihrt. Wie ERLAND SEN' gezeigt hat, kommen namlich in den Muskeln 
Phosphatide verschiedener Art vor, und zwar in verschiedener Menge in ver
schiedenen Muskeln. So ist nach ibm beim Ochsen das Herz reicher an Phos
phatiden als die Muskeln des Oberschenkels, und nach RUBow 6 ist beim Hunde 
das Herz reicher an solchen als die quergestreiften Muskeln. Lezithin und ein 
Diaminophosphatid fand ERLAND SEN sowohl im Herzen wiein den Schenkelmuskeln, 
wahrend das im Herzen verhaltnismaBig reichlich vorkommende umstrittene 
Monoaminodiphosphatid Cuorin in den Schenkelmuskeln hochstens spurenweise 
vorkam. Untersuchungen fiber die Verteilung des anorganischen und organischen 
Phosphors in quergestreiften und glatten Muskeln hat COSTANTINO 7 ausgeffihrt. 

Cholesterin kommt ebenfalls in den Muskeln vor. Nach EMBDEN und 
H. LAw ACZECK 8 sollen die leichter ermfidbaren weiBen Muskeln beim Kaninchen 
und Hahn einen niedrigeren Cholesteringehalt (0,4-0,6%0 in Biceps femoris 
beim Kaninchen) als die schwerer ermfidbaren, roten Muskeln (Semitendinosus 
0,7-1%0 beim Kaninchen und das Herz 1,2-1,6%0) haben. .Ahnliche 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 93 u. 116. 2 Ebenda 8'1 u. 90. 3 Bioch. Zeitschr. 11'1 u. 
134. 'Ebenda 142. 6 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1897. 6 ERLANDSEN, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. iiI; RUllOW, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 1i2. 7 Bioch. Zeitschr. 43 und MALYS 
Jahresh_ 46. 8 Zeitschr. f. physiol. Chem. 121i. 
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Verhaltnisse gelten auch fur Frosche und Kroten, und je groBer die Dauerleistungs
fahigkeit eines Muskels ist, um so groBer ist auch sein Gehalt an Cholesterin, 
Restphosphorsaure und Sarkoplasma. 

Die Mineralstoffe des Muskels. Die bei der Verbrennung von Muskeln 
zuriickbleibende Asche, deren Menge etwa 10-15°/00 auf den feuchten Muskel 
berechnet betragt, reagiert sauer. In groBter Menge findet man in ihr Kalium, 
dessen Vorkommen nach MACALLUM 1 auf die dunklen. Querbander beschrankt 
ist, und Phosphorsaure .. Danach kommen Natrium und Magnesium und end
lich Kalzium, Chlor und Eisenoxyd. Sulfate finden sich meistens nur spuren
weise praformiert in dem Muskel, entstehen aber bei dem Einaschern aus dem 
MuskeleiweiB und kommen deshaJb in reichlicherer Menge in der Asche vor. 
Von Kalium und Phosphorsaure enthalt der Muskelso reichliche Mengen, daB 
das Kaliumphosphat unbedingt das im Muskel vorherrschende Salz zu sein scheint. 
Von Chlor finden sich nur kleine Mengen, die wenigstens zum Teil von einer Ver
unreinigung mit Blut oder Lymphe herzuleiten sind. Der Gehalt an Magnesium 
ist in der Regel bedeutend groBer als der an Kalzium. Eisen kommt nur in ge
ringer Menge vor. Das Wasser des Muskels kommt teils als freies und teils als 
Quellungswasser der Kolloide vor. Nach den Untersuchungen von JENSEN und 
FISCHER 2 ist es nur ein kleiner, wenige Prozente betragender Teil des gesamten 
Wassers, welcher im Zustande festerer Bindung sich vorfindet. 

Die Bedeutung der verschiedenen Mineralstoffe, naher bestimmt ihrer lonen, 
fiir die Funktion des Muskels ist Gegenstand zahlreicher Untersuchungen gewesen, 
und in dem Vorigen ist die Wirkung einiger lonen auf die Spaltung, bzw. den 
Aufbau des Laktazidogens besprochen worden. 1m Zusammenhang mit der Frage 
von der Muskelarbeit, bzw. der Muskelkontraktion, werden wir zu der Frage von 
,der lonenwirkung zuriickkommen. Hier mag nur daran erinnert werden, daB 
fiir das normale Funktionieren des Muskels eine Zusammenwirkung verschie
dener lonen ein notwendiges Bedingnis ist. Dementsprechend gelingt es auch, 
wie allgemein bekannt, mittelst einer mit Sauerstoff gesattigten Durchleitungs
fliissigkeit von passender Zusammensetzung, wie z. B. der RINGERSchen Losung, 
den Muskel (das Herz) lange Zeit in geregelter Tatigkeit zu erhalten. Diese Losung 
enthalt in 1 Liter 6,5-9,5 g NaCI (je nachdem man mit Kaltbliiter- oder Warm
bliiterorganen zu tun hat), 0,2 g KCI, 0,2 g CaCll und 0,19 g NaHC03 . 

Die Gase des Muskels bestehen aus groBeren Mengen Kohlensaure nebst 
Spuren von Stickstoff. 
. fiber die Permeabilitat der Muskeln fur verschiedene Stoffe liegen urn
fassende Untersuchungen von OVERTON 3 vor. Die verschiedenen Hiillen des 
Muskels, das Sarkolemma und Perimysium internurn, setzen der Diffusion der 
meisten geWsten Kristalloidverbindungen keinen groBeren Widerstand ent
gegen, wahrend man dagegen die Muskelfasern (exklusive des Sarkolemmas) 
fiir die Mehrzahl der anorganischen Verbindungen und fiir viele organische Ver
bindungen ganz oder beinahe undurchlassig gefunden hat. MaBgebend fiir die 
Permeabilitat ist also die Grenzschicht des Muskelprotoplasmas. 

Das Verhalten der zahlreichen von OVERTON untersuchten Stoffe kann hier 
nicht wiedergegeben werden. Als allgemeine Regel ergab sich folgendes. AIle 
Verbindungen, die, neben einer merklichen Loslichkeit in Wasser, sich in Xthyl
.ather, in den hoheren Alkoholen, in Olivenol und in ahnlichen organischen Losungs
mitteln leicht lOsen oder wenigstens in den zuletzt genannten Losungsmitteln 
nicht viel schwerer lOslich sind als in Wasser, dringen aufierst leicht in die lebenden 
Muskelfasern em. Je mehr aber das Teilungsverhaltnis einer Verbindung zwischen 
Wasser einerseits und einem der genannten Losungsmitteln anderseits zugunsten 

1 Journ. of Physiol. 32. 2 Bioch. Zeitschr. 20. 3 PFLiiuERS Arch. 92. Vgl. auch HOBER 
·ebenda 106 und HAMBURGER, Osmotischer Druck und Ionenlehre 3. 
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odes Wassers sich verschiebt, um so langsamer geschieht das Eindringen der Ver
bindung in die Muskelfasem. 

FUr Sauerstoff, Kohlensaure und Ammoniak sind die lebenden Muskel
fasem leicht durchdringlich, wiihrend sie z. B. fiir Hexosen und Disaccharide 
nicht merklich durchliissig sind. Sehr bemerkenswert ist es iibrigens, daB ein 
,groBer Teil jener Verbindungen, die im normalen Stoffwechsel der Pflanzen und 
Tiere stark beteiligt sind, zu jenen Stoffen gehort, fUr welche die Muskelfasem 
·(und auch andere Zellen) fast oder ganz undurchliissig sind. Hierzu ist jedoch 
zu bemerken, daB die Permeabilitat einer Zelle oder eines Muskels nicht eine, 
-ein fUr allemal gegebene GroBe ist, sondem unter verschiedenen Verhaltnissen, 
wie z. B. wahrend der Ruhe und in der Tiitigkeit eine verschiedene ist, weshalb 
auch die Schliisse nur mit groBer Vorsicht zu ziehen sind. Die Permeabilitat 
Andert sich auch wesentlich und in verschiedener Richtung durch das Absterben, 
durch Mangel an Sauerstoff, durch Eintragen in eine isotonische Rohrzucker
losung, durch Einwirkung eines UbermaBes von Kaliumionen, durch Einwirkung 
von Adrenalin, Narkotika und besonderen Muskelgiften. 

Die Totenstarre. Wird ein Musk.el dem Einflusse des zirkulierenden, sauer
:Btoffhaltigen Blutes entzogen, wie nach dem Tode des Tieres oder nach Unter
bindung der Aorta oder der Muskelarterien (STENsoNscher Versuch), so fallt er 
rascher oder langsamer der Totenstarre anheim. Die unter diesen Verhiiltnissen 
auftretende gewohnliche Starre hat man die Bpontane, aber auch die fermen
tative Starre genannt, weil man ihre Ursache wenigstens zum Teil in Enzym
wirkungen hat sehen wollen. Ein Muskel kann aber auch in anderer Weise starr 
werden. So tritt die Starre momentan ein beim Erwarmen des Muskels auf 40° 
bei Froschen, auf 48-50° bei Saugetieren und auf 53° C bei Vogeln. Destilliertes 
Wasser kann auch den Muskel starr machen (Wasserstarre). Sauren, selbst sehr 
:schwache wie Kohlensiiure, konnen rasch die Starre hervorrufen (Saurestarre) 
.oder das Auftreten derselben beschleunigen. Das Auftreten einer Starre be
wirken auch eine Menge chemisch differenter Substanzen wie Chloroform, A.ther, 
Alkohol, atherische Ole, Koffein und mehrere Alkaloide. 

Bei dem Ubergange des Muskels in Totenstarre wird er kiirzer und dicker, 
fester, triibe, undurchsichtig und weniger dehnbar. Der saure Anteil der ampho
teren Reaktion wird starker, ein Verhalten, welches von der Milchsaurebildung 
herriihrt. Diese Milchsaure wird zu mehr oder weniger groBem Teil von dem im 
Muskel disponiblen Alkali gebunden, ein Teil des Diphosphates geht in Mono
phosphat iiber und es wird auBerdem Kohlensiiure aus dem Bikarbonate £rei
gemacht. Die starker saure Reaktion wird also unzweifelhaft wenigstens zum 
Teil durch Monophosphat und Kohlensaure bedingt. Bis zu welchem Grade da
neben auch freie Milchsaure vorkommt, ist noch eine strittige Frage; sicher ist 
.as aber, daB die Milchsaurebildung eine besonders groBe Bedeutung fiir das Auf
treten der Starre hat. 

Ala das wesentlichste Moment fiir die Entstehung der physiologischen Muskel
J!tarre betrachtete man friiher allgemein eine Gerinnung des Muskelinhaltes 
unter Myosinbildung im Sinne KUHNES; aber diese Ansicht diirfte man wohl 
nunmehr allgemein verlassen haben. Wenn aber die ultramikroskopischen Granula 
(vgl. S. 442), die man bisher allerdings nur in dem sauren Safte toter Muskeln 
'gefunden hat, auch im lebenden Muskel vorkommen und besonders leicht bei 
Gegenwart von Saure agglutinieren, was man als mit einer Myosingerinnung 
gleichbedeutend gesetzt hat, kann man nicht ohne weiteres die Annahme zuriick
weisen, daB bei der Starre ein Myosingerinnsel entsteht oder - vorsichtiger ge
:sagt - daB der starre Muskel ein solches enthalt. Aber selbst wenn dies der Fall 
.sein wiirde, kann es nicht das Wesentliche des Starrwerdens sein. Da man gute 
Griinde fiir die Annahme hat, daB die Muskelkontraktion und die physiologische 
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Starre wesensahnliche Prozesse sind, und da die Starre durch kiinstliche Blut
zirkulation oder durch Einwirkung von Salzlosungen, namentlich von solchen, 
welche kleine Mengen NaHC03 enthalten, aufgehoben werden kann, wiirde eine 
solche Gerinnselbildung, abgesehen von anderen Einwanden, die man gegen einen 
solchen Erklarungsversuch machen konnte, nicht das Wesen der Starre erklaren 
konnen. Die beste Erklarung gibt die kolloidchemische Quellungstheorie. 

Die Saurequellungstheorie der Totenstarre. Nach den Unter
suchungen von MEIGS! und von O. v. FURTH und LENK2 ist das Wesentlichste 
eine durch die Milchsaure hervorgerufene Wasseraufnahme und Quellung der 
anisotropen Substanz. Die letztere solI dabei in der Langenrichtung verkiirzt, 
in der Querrichtung dagegen breiter werden und dadurch eine Totalverkiirzung 
hervorrufen. Uber die Art der hierbei stattfindenden Wasserverschiebung diver
gieren allerdings die Ansichten, indem Mc DOUGALL 3 einen Ubertritt von Wasser 
aus dem Sarkoplasma, v. FURTH dagegen eine Wasserverschiebung innerhalb 
der kontraktilen Elemente annimmt. 

Diese Theorie steht in guter Ubereinstimmung mit unserer Kenntnis von 
der auBerst starken Quellungsfahigkeit der Kolloide, auch der Muskelkolloide, 
bei Gegenwart von sogar sehr kleinen Sauremengen, und sie laBt sich gut verein
baren mit der oben erwahnten Tatsache, daB die Starre durch kiinstliche Blut
zirkulation wie durch Einwirkung von Salz16sungen, namentlich solchen die 
Bikarbonat enthalten, aufgehoben werden kann. Sie stimmt auch gut mit der 
alten Erfahrung, daB die Muskelarbeit, die ebenfalls mit einer Saurebildung 
verbunden ist, das Auftreten der Starre begiinstigt. Die Milchsaurebildung 
scheint zweifelsohne das wichtigste ursachliche Moment bei der Entstehung der 
Totenstarre zu sein; man hat aber auch die Osmose und andere Verhaltnisse zur 
Erklarung derselben angefiihrt. 

H. WINTERSTEIN 4. betrachtet allerdings die Milchsaurebildung als Ursache 
der Starre und er hat gezeigt, daB die Starre ausbleibt, wenn die Milchsaure aus 
dem Muskel, z. B. in Ringerlosung, hiniiberdiffundieren kann. Er hat aber auch 
versucht, durch feine Zerkleinerung derMuskeln die kolloidalen und osmotischen 
Erscheinungen gesondert zu studieren, und er ist dabei zu der Ansicht gelangt, 
daB die Wasseraufnahme in saurer Losung zum Teil kolloidaler und zum Teil 
osmotischer Natur ist. 

Nach L. WACKERo spielt ebenfalls die Osmose eine Rolle bei der Starre, 
indem aus dem Glykogenmolekiile eine groBere Anzahl Molekiile von kristal
loider Natur entstehen, die den osmotischen Druck in den Muskelfasern erhohen 
und dadurch eine vermehrte Wasseraufnahme bedingen. Als einen Nebenvor
gang betrachtet er die Abscheidung der EiweiBkomponente aus den Alkalieiweill
verbindungen des Muskels. Die wesentlichste Ursache der Starre liegt aber nach 
ihm in dem Drucke, welcher durch die, infolge der Milchsaurebildung reichlich 
freigemachte Kohlensaure verursacht wird. 

Losung der Starre. Nach der Ansicht von v. FURTH und LENK kommt es 
durch die weiteren postmortalen Veranderungen, namentlich durch weitere Saure
anhaufung, allmahlich zu einer fortschreitenden Gerinnung oder Fallung von 
Eiweillkorpern. Bei dieser Gerinnung nimmt nach ihnen das Wasserbindungs
vermogen des kolloidalen Systemes ab, es wird Wasser abgegeben, es findet eine 
Entquellung statt und diese kommt in der sog. Losung der Starre zum Vor
schein. Diese Ansicht ist jedoch nicht allgemein akzeptiert worden, indem andere 
die Losung der Starre nicht als eine Entquellung, sondern eher als eine Zerquellung, 

1 Amer. Journ. of Physiol. 24 u. 26. 2 Bioch. Zeitschr. 33 und Wien. kIin. Wochenschr. 
24 (1911); siehe auch O. FURTH in OPPENHEIMERS Handb. d. Bioch. 2. Auf I., 4. 3 Journ. of 
Anat. and Physiol. 31 u. 32. 4 PFLUGERS Arch. 191 und Bioch. Zeitschr. 71i. 5 Ebenda 76, 
79, 107 u. 113 u. PFLUGERS Arch. 166. 
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das heillt, eine Schadigung der die Quellungswirkung bedingenden Struktur 
durch die Milchsaure, betrachten. Nach WINTERSTEIN soIl eine spontane Ent
quellung beim Losen der Starre nicht vorkommen und die nachtragliche Wasser
abgabe soIl osmotischer und nicht kolloidaler Natur sein. Nach WAOKER findet 
bei der Losung der Starre ein langsames Entweichen der Kohlensaure statt. 

Die WarmestalTe. Die Annahme liegt nahe zur Hand, daB diese Form der 
Starre nichts anderes als eine durch die Gerinnung gewisser Eiweillstoffe bei 
ihren respektiven Koagulationstemperaturen bedingte Koagulationsstarre seL 
DemgemaB sollte ihr Auftreten bei einer niedrigeren Temperatur bei Kalt-, als 
bei Warmbliitern daher rUhren, daB das bei 30-400 C koagulierende losliche 
Myogenfibrin bei jenen praformiert im Muskel vorkommt, wahrend bei Warm
bliitern die gerinnende Substanz das erst bei hoherer Temperatur gerinnende 
Muskulin (Myosin, v. FURTH) ist. Nach INAGAKI1 entsprechen jedoch (bei Frosch
muskeln) die beim Erhitzen eines Muskels auftretenden verschiedenen Kon
traktionsstadien nicht denjenigen EiweiBgerinnungen, welche man beim Er
warmen des Muskelsaftes erhalt, wobei indessen zu bemerken ist, daB auch beim 
Erhitzen eines Muskels eine Milchsaurebildung stattfindet, welche einem ge
nauen Vergleiche der Gerinnung der EiweiBstoffe innerhalb des Muskels und 
auBerhalb desselben hinderlich ist. Auch andere Forscher wie MEIGS 2 und VER
NON3 haben keine besondere Obereinstimmung zwischen den Verkiirzungsstadien 
und den Eiweillgerinnungen im Muskel konstatieren konnen. Nach v. FURTH 4 

handelt es sich auch hier in erster Linie um eine Milchsaurebildung, die zu einer 
Starre fiihrt. Schon unterhalb 40 0 C kommt es namlich zu einer explosiven 
Milchsaurebildung, die einen Kontraktionsvorgang auslost, der zunachst reversibel 
ist, der aber bei Steigerung der Temperatur iiber die Koagulationstemperatur 
der MuskeleiweiBkorper die Kontraktion irreversibel macht. Auch in diesem 
FaIle kann man sich vorstellen, daB die Milchsaureanhaufung eine Saurequellung 
bewirkt oder eine Formveranderung der kontraktilen Elemente auf dem Wege 
des osmotischen Druckes oder der Oberflachenspannung auslOst, die dann durch 
Gerinnung der Eiweillkorper firiert wird. 

, Die durch verschiedene, chemisch wirkende Stoffe bewirkte chemische 
Starre wird wohl nunmehr ebenfalls recht allgemein als eine durch Saurewirkung 
hervorgerufene Quellungsstarre betrachtet, die in gewissen Fallen durch die eiweiB
fallende Wirkung des angewandten Giftes fixiert wird. Fiir einige Gifte, wie z. B. 
Koffein, Veratrin, Chinin u. a., ist in der Tat die Fii.higkeit einer explosiven Milch
saurebildung bewiesen, wahrend dagegen fUr andere, wie z. B. das Chloroform, 
eine direkte Einwirkung auf die kontraktile Substanz nicht ausgeschlossen ist. 
Auf die Frage von der Wirkungsart der verschiedenen chemisch wirkenden Stoffe 
kann hier nicht weiter eingegangen werden. 

Der Stoffwechsel im ruhenden und arbeitenden Muskel. Von PFLUGER und 
CoLASANTI, ZUNTZ und ROHRIG 5 u. a. ist es dargetan worden, daB der Stoffwechsel 
im Muskel von dem Nervensysteme reguliert wird. Selbst in der Ruhe im ge
wohnlichen Sinne, wenn also keine mechanische Arbeit geleistet wird, befindet 
sich der Muskel in einem Zustande, welcher von ZUNTZ und ROHRIG als "chemi
scher Tonus" bezeichnet wurde. Dieser Tonus scheint ein Reflextonus zu sein, 
und dementsprechend kann er durch Aufheben der Verbindung zwischen den 
Muskeln und den nervosen Zentralorganen, durch Durchschneiden des Riicken
markes und der Muskelnerven herabgesetzt werden. Die Moglichkeit, durch ver
schiedene Eingriffe den chemischen Tonus des Muskels herabsetzen zu konnen, 
liefert ein nicht unwichtiges Hilfsmittel zur Entscheidung der Frage, welchen 

1 Zeitschr. f. BioI. 48. 2 Amer. Journ. of Physiol. 24; siehe auch Journ. of Physiol. 39 
u. 24. 3 Ebenda 24. 4 Ergebn. d. Physiol. 17 und OPPENHEIMERS Handb. d. Bioch. 2. Aun., 4. 
Ii PFLUGERS Arch. 4, 12. 14, 16, 18; ROHRIG ebenda 4; vgI. auch ZUNTZ ebenda 12. 
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Umfanges und welcher Art die in dem Muskel in der Ruhe in gewohnlichem Sinne 
verlaufenden chemischen Prozesse sind. Behufs einer vergleichenden chemischen 
Untersuchung der in dem arbeitenden und dem ruhenden Muskel verlaufenden 
Prozesse hat man sonst in verschiedener Weise verfahren. Man hat niimlich 
teils ausgeschnittene, gleichnamige, arbeitende und ruhende Muskeln, teils das 
arterielle und venose Muskelblut in der Ruhe und bei der Arbeit verglichen,. und 
endlich hat man auch den Gesamtstoffwechsel, d. h. die Einnahmen und Aus
.gaben des Organismus in diesen zwei verschiedenen Zustanden untersucht. 

Unter den nach diesen verschiedenen Methoden erhaltenen Resultaten 
mogen hier folgende erwahnt werden. 

Wahrend der Arbeit ist der Stoffwechsel und damit auch der Gaswechsel 
im Muskel gesteigert. Der Tierorganismus nimmt wahrend der Arbeit bedeutend 
mehr Sauerstoff als in der Ruhe auf und scheidet auch bedeutend mehr Kohlen
saure aus. Die Menge Sauerstoff, welche ala Kohlensaure den Korper verlaBt, 
ist wahrend der Arbeit regelmaBig groBer als die in derselben Zeit aufgenommene 
Sauerstoffmenge, und das venose Muskelblut ist wahrend der Arbeit reicher an 
Kohlensaure als in der Ruhe. Der arbeitende Muskel kann also eine Kohlensaure
menge abgeben, welche der gleichzeitig aufgenommenen Sauerstoffmenge nicht 
entspricht, sondern groBer ist, und dies hat man dahin gedeutet, daB bei der Muskel
arbeit nicht Oxydationsprozesse allein, sondern auch Spaltungsprozesse ver
laufen. Einen mehr direkten Beweis fiir die Bedeutung der von Oxydationen 
unabhangigen Spaltungsprozesse fiir die Muskelarbeit sah man darin, daB, wie 
L. HERMANN ala erster zeigte, ausgeschnittene, blutleere, sauerstofffreie Muskeln 
einige Zeit in einer sauerstofffreien Atmosphare arbeiten konnen und dabei auch 
Kohlensaure abgeben. In welchem Umfange diese Kohlensaure von den Spal
tungsprozessen oder von einer Kohlensaureaustreibung aus Alkalikarbonat durch 
die bei der Arbeit produzierte Milchsaure (siehe unten) herriihrt, muB jedoch 
weiter untersucht werden 1. 

DaB der Muskel anoxybiotisch arheiten kann, ist nunmehr auch allgemein 
anerkannt, und die neueren Untersuchungen iiber die Warmebildung bei der 
Kontraktion 2 zeigen, daB die letztere unabhangig davon ist, ob eine Oxydation 
moglich ist oder nicht. Fiir das Zustandekommen der Kontraktion scheint also· 
die Gegenwart von Sauerstoff nicht notwendig zu sein, wahrend der Sauerstoff 
dagegen fiir den Erholungsvorgang von groBer Bedeutung zu sein scheint. 

Wahrend der Muskelruhe in gewohnlichem Sinne findet ein Glykogen
verbrauch statt. Dies geht daraus hervor, daB die Menge des Glykogens ver
mehrt und dementsprechend der Glykogenverbrauch herabgesetzt ist in solchen 
Muskeln, deren chemischer Tonus infolge Nervendurchschneidung oder in anderer 
Weise herabgesetzt worden ist. Bei der Arbeit ist dieser Glykogenverbrauch 
gesteigert, und durch zahlreiche Untersuchungen ist die Tatsache sicher fest
gestellt worden, daB die Menge des Glykogens in den Muskeln bei der Arbeit 
rasch und stark abnimmt. Bei der Arbeit wird auch Zucker aus dem Blute auf
genommen und verbraucht. 

Die amphotere Reaktion des ruhenden Muskela schlagt wahrend der Arbeit 
in eine starker saure um (Du BOIS-REYMOND u. a.), und diese saure Reaktion 
nimmt wenigstens bis zu einer gewissen Grenze mit der Arbeit zu. Uber die Ur
sache dieser zunehmenden sauren Reaktion hat man eine groBe Anzahl von Unter
suchungen, teils an Muskeln in situ und teils an ausgeschnittenen Muskeln, 

1 L. HERMANN, Unters. iiber den Stoffwechsel der Muskeln usw., Berlin 1867. Uber 
Gaswechsel im ausgeschnittenen Muskel vgl. man ferner J. TIsSOT, Arch. de Physiol (5). 
6 u. 7 und Compt. Rend. 120; FLETCHER, Journ. of Physiol. 23, 28, 35, 48; F. VERzAB, Ergebn. 
d. Physiol. 15; siehe auch WACKER, FuBnote 5, S.460. 2 Vgl. die Arbeiten von A. V. HILL,. 
Journ. of Physiol. 40, 48 u. 48. 
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ausgefiibrt und dabei recht widersprechende Resultate erhalten. Diese alteren 
Untersuchungen, welche der Frage einer Milchsaurebildung wahrend der' 
Arbeit galten, haben hauptsachlich ein historisches Interesse, denn man ist nun
mehr dariiber einig, daB eine Milchsaurebildung ein sehr wichtiger Faktor bei der 
Arbeit ist, und FLETCHER und HOPKINs l haben den wesentlichsten Grund der
widersprechenden Resultate der obengenannten Untersuchungen gezeigt. Sie 
fan den namlich, daB beim Herauspraparieren der Muskeln und deren Vorbereitung 
fUr die Untersuchung auf die Milchsaure mehrere Fehlerquellen sich geltend 
machen k6nnen. Es k6nnen also sowohl mechanische Reizung wie Erwarmung 
oder Behandlung der Muskeln mit (nicht eiskaltem) Alkohol zu einer Milchsaure
bildung Veranlassung geben. 

Die Milchsaurebildung wahrend der Arbeit ist seit den Untersuchungen 
von FLETCHER und HOPKINS allgemein anerkannt, aber hierzu kommt die von 
EM:BDEN und seiner Schule bewiesene Phosphorsaureabspaltung aus dem' Lakta
zidogen. Durch die Bildung dieser Sauren wie auch durch die produzierte oder 
freigemachte Kohlensaure wird die Wasserstoffionenkonzentration durch die Arbeit 
gesteigert. Diese Steigerung ist jedoch infolge der Gegenwart von Puffersub
stanzen nur gering. Bei Untersuchung der Reaktion des lebenden, ruhenden 
und tatigen Muskels fanden H. SCHADE, P. NEUKIRCH und A. HALPERT PH im 
ruhenden Muskel = 7,3 und im Muskel nach intensiver Tatigkeit gleich 6,6 - 6,7, 
und nach J. GoLDBERGER 2 soli die Vermehrung zu groBem Teil durch die Kohlen
saure verursacht sein. Die nachste Muttersubstanz der Milchsaure ist, wie oben 
erwahnt, das Laktazidogen, welches seinerseits von dem Glykogen stammt. In
wieweit auch andere Kohlehydrate Mutterstoffe der Muskelmilchsaure sind, 
steht noch dahin. Die ihrer Existenz nach umstrittene Fleischmilchsaure, deren 
Menge nach SIEGFRmD 3 wahrend der Arbeit abnimmt, diirfte wohl in nachster 
Beziehung zu dem Laktazidogen stehen. 

So lange die Muskeln, wie unter physiologischen Verhaltnissen, von Blut. 
durchstr6mt sind, kann Milchsaure, jedenfalls zum Teil, als Alkalisalz in das. 
Blut iibergehen; und es liegen in der Tat auch Arigaben iiber einen vermehrten 
Milchsauregehalt des Blutes nach der Arbeit vor 4• Man hat auch in gewissen 
Fallen ein reichliches Ubertreten von Milchsaure in den Harn nach angestrengter 
Muskelarbeit nachweisen k6nnen 5. Mit Riicksicht darauf, daB nach EMBDEN 
bei der Arbeit auBer Milchsaure auch Phosphorsaure abgespalten wird, ist es 
von Interesse, daB, wie EMBDEN und E. GRAFE fanden 6, angestrengte Muskel
arbeit beirn Menschen auch eine sehr erhebliche Steigerung der Phosphorsaure
ausscheidung durch den Ham hervorrufen kann. 

Wie verhalt sich nun diejenige Milchsaure, welche, wie z. B. in ausgeschnit
tenen arbeitenden Muskeln, nicht mit dem Blute weggefiihrt werden kann ~ Aus 
den in dieser Hinsicht ausgefiihrten Untersuchungen, unter denen besonders 
die von O. MEY'ERHOF 7 hervorzuheben sind, weill man, daB in der Erholungs
periode ein Teil der Milchsaure durch Oxydation verbrannt wird. Bei Bestim
mung der Menge des in dieser Periode verbrauchten Sauerstoffes fand man aber, 
daB diese Menge nicht der verschwundenen Menge Milchsaure entsprach. Sie 
war kleiner und fiihrte zu dem Schlusse, daB (irn Froschmuskel) nur etwa 1/3 bis 
1/4 der wahrend der Kontraktion gebildeten Milchsaure in der Erholungsperiode 
verbrannt wird. Der gr6Bte Teil der Milchsaure wird in Kohlehydrat, Glykogen 
oder wohl in erster Linie in Laktazidogen zuriickverwandelt, und hierdurch wird 
neues Material fiir die Muskelarbeit geliefert. 

1 Journ. of Physiol. 35. 2 Bioch. Zeitschr. 84; SCHADE und Mitarbeiter, Zeitschr. f. 
d. ges. expo Mad. 24 (1921). 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 21. 4 K. SPIRO ebenda 1; H. FRIEs, 
Bioch. Zeitschr. 35. 6 COLASANTI und MOSCATELLI, MALYS Jahresb. 17; WERTHER, PFLUGERS 
Arch. 46. 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 113. 7 PFLUGERS Arch. 182. 
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AuBer dem Verhalten der Kohlehydrate wahrend Arbeit und Ruhe hat 
man auch das Verhalten anderer Muskelbestandteile wahrend dieser zwei Zu
stande untersucht. 

Der Gehalt ausgeschnittener Muskeln an Eiweill soll nach den Angaben 
alterer Forscher infolge der Arbeit abnehmen. Die Richtigkeit dieser Angabe 
wird jedoch von anderen bestritten. Ebenso sind die Angaben iiber die Menge 
der stickstoffhaltigen Extraktivstoffe im Muskel in der Ruhe und bei der Arbeit 
etwas strittig. Nach den Untersuchungen von MONARI! soll die Gesamtmenge 
des Kreatins und Kreatinins bei der Arbeit sich vermehren, und zwar bei einem 
"'ObermaB von Muskelarbeit besonders die Kreatininmenge. Das Kreatinin ent
steht nach ilim dabei im wesentlichen aus dem Kreatin. Fiir eine vermehrte 
Kreatin- bzw. Kreatininbildung wahrend der Arbeit sprechen auch Versuche 
von GR.AH.AM BROWN und CATHCART an ausgeschnittenen Nervenmuskelprapa
raten vom Frosche und die Untersuchungen von S. WEBER 2 am Herzen. Der 
letztere fand, daB das arbeitende Herz Kreatin (Kreatinin) an die RI:N'GERsche 
Salz16sung abgab, und zwar in groBerer Menge bei starkerer als bei schwacherer 
Arbeit. Eine vermehrte Kreatin- bzw. Kreatininbildung und Kreatininausschei
dung nach der Arbeit findet indessen nach mehreren Forschern nicht statt (vgl. 
Kapitel 15), und nach PEKELHARING und v. HOOGENHUYZE soll bei der gewohn
lichen Muskelarbeit weder eine vermehrte Kreatinbildung noch eine starkere 
Kreatininausscheidung stattfinden. Bei der tonischen Kontraktion soll aber 
Kreatin auf Kosten des EiweiBes gebildet werden, und dementsprechend wird 
nach PEKELHARING und HARKINK 3 unter dem Einflusse des Muskeltonus die 
Kreatininausscheidung vermehrt. DaB das Kreatin in irgend einer noch nicht 
naher bekannten Beziehung zu der Muskelarbeit steht, wird dadurch wahrschein
lich, daB nach O. RIESSER 4 die flinker arbeitenden weill en Muskeln reicher an 
Kreatin als die weniger rasch arbeitenden roten sind, und daB ferner die Kreatin
menge in direktem Verhaltnis zu dem Gehalt an quergestreiften Fibrillen und 
in umgekehrten zum Gehalte an Sarkoplasma steht. Beziiglich der Theorie von 
PEKELHARING iiber die Beziehung des Kreatins zu dem Muskeltonus hat jedoch 
RIESSER mit F. HAMANN 5 neulich Untersuchungen veroffentlicht, aus denen 
sie den SchluB gezogen haben, daB diese Theorie noch nicht sicher gestiitzt ist. 
Die Purinbasen entstehen nach BURIAN' 6 im Muskel selbst, auch in der Ruhe, 
und durch gesteigerte Neubildung von solchen solI ihre Menge wahrend der Arbeit 
vermehrt werden. SCAFFIDI 7 fand dagegen bei Froschen und Kroten wahrend 
der Arbeit eine Verminderung der Gesamtmenge der Purinbasen, und zwar nicht 
der freien, sondern der gebundenen Purine. 

Die Frage nach dem Verhalten der stickstoffhaltigen Bestandteile des Muskels 
in Ruhe und wahrend der Arbeit hat man auch durch Bestimmungen der Ge
samtstickstoffausscheidung in diesen verschiedenen Korperzustanden zu ent
scheiden versucht. Wahrend man friiher, in Ubereinstimmung mit der Ansicht 
LIEBIGS, es als feststehend betrachtete, daB die Stickstoffausscheidung durch 
den Harn infolge der Arbeit sich vermehre, haben spatere Untersuchungen 
besonders von VOlT an Hunden und von PETTENKOFER und VOlT an Menschen, 
zu einem ganz anderen Resultate gefiihrt. Sie haben namlich gezeigt, was auch 
spatere Forscher, wie J. MUNK, lliRSCHFELD 8 u. a. bestatigt haben, daB die 

1 MA.LYS Jahresb. 19, 296. 2 E P. CATHCART und T. GRA;HAM BROWN, Journ. of Physiol. 
37; S. WEBER, Arch. f. expo Pathol. u. Pharrn. 5S. 3 PEKELHARING und v. HOOGENHUYZE, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 64, rnit HARKINK ebenda 75; vgl. auch MA.LysJahresb. 43 u. 
46. 4 Zeitschr. f. physioI. Chern. 120. 5 Ebenda 143. 6 Ebenda 43. 7 Bioch. Zeitschr. 30. 
B V OIT, Unters. liber den EinfluB des Kochsalzes, des Kaffees und der Muskelbewegungen 
auf den Stoffwechsel, Mlinchen 1860 und Zeitschr. f. BioI. 2; J. MUNK, Arch. f. (Anat. u.) 
Physiol. 1890 u. 1896; HIRSCHFELD, VrncHows Arch. 121. 
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Arbeit ohne eine Steigerung, jedenfalls ohne wesentliche Steigerung der Stick
stoffausscheidung vonstatten gehen kann. 

Auf der anderen Seite gibt es aber auch Beobachtungen, die eine nicht 
unbedeutende Steigerung des "EiweiBumsatzes wahrend oder nach der Arbeit 
gezeigt haben. Es gehoren hierher die Beobachtungen von FLnlT und PAVY 
an einem Schnelllaufer, von v. WOLFF an einem Pferde, von Dmn.op und seinen 
Mitarbeitern an arbeitenden Menschen, von KRUMMACHER, PFLUGER, ZUNTZ 
und seinen Schiilern 1 u. a. Es gehoren hierher ferner die Untersuchungen iiber 
die Ausscheidung des Schwefels in der Ruhe und wahrend der Arbeit. Die Aus
scheidung von Stickstoff und Schwefel lauft bei ruhenden und arbeitenden Per
sonen dem EiweiBumsatze annahernd parallel, und die Menge des mit dem Harne 
ausgeschiedenen Schwefels ist deshalb auch ein MaB der EiweiBzersetzung. Es 
liegen nun sowohl altere Untersuchungen von ENGELMANN, FLnlT und PAVY, 
wie auch neuere von BECK und BENEDICT 2, von DUNLOP und seinen Mitarbeitern 
vor, die eine vermehrte SchwefelauBScheidung wahrend oder nach der Arbeit 
konstatiert haben und die also ebenfalls einer gesteigerten EiweiBumsetzung 
infolge der Muskelarbeit das Wort reden. 

DaB aber ein gesteigerter EiweiBzerfall keine notwendige direkte Folge 
der Arbeit ist, geht daraus hervor, daB mehrere Forscher, wie CASPARI, BORN
STEIN, KAuP, WAIT, A. LOEWY, ATWATER und BENEDICT 3 sogar eine Zuriick
haltung von Stickstoff und einen EiweiBansatz wahrend und infolge der Arbeit 
beobachtet haben. Die widersprechenden Beobachtungen iiber den EiweiB
umsatz wahrend und infolge der Arbeit stehen iibrigens nicht unvermittelt 
einander gegeniiber, denn auf die GroBe des EiweiBumsatzes wirken viele Neben
umstande, wie die Menge und Zusammensetzung der Nahrung, der Fettbestand 
des Korpers, die Wirkung der Arbeit auf den Respirationsmechanismus usw. 
ein, und diese konnen das Versuchsergebnis wesentlich beeinflussen. 

Das eben von dem EiweiJ3zerfaJIe bei der Muskelarbeit Gesagte gilt indessen zunachst 
nur fUr die nach den allgemein iiblichen Prinzipien angeordneten Stoffwechselversuche. 
THOMAS' hat unter RUBNERS Leitung einen Versuch iiber die Wirkung der Arbeit auf die 
Stickstoffausscheidung, wenn diese zuvor auf das N-Minimum der Abnutzungsquote (vgl. 
Kapitel 18) herabgesetzt worden war, ausgefiihrt, und dieser Versuch spricht fUr eine kleine 
Vermehrung der Stickstoffausscheidung infoJge der Arbeit. 

Die alteren Untersuchungen iiber den Fettgehalt ausgeschnittener Muskeln 
in der Ruhe und wahrend der Arbeit hatten zu keinen entscheidenden Resul
taten gefiihrt. Nach den Untersuchungen von ZUNTZ und BOGDANOW 5 wiirde 
dagegen das dem MuskeHaser angehorige, schwer extrahierbare Fett bei der 
Arbeit beteiligt sein, und es gibt auBerdem mehrere Stoffwechselversuche von 
VOIT, PETTENKOFER und VOlT, J. FRENTZEL 6 u. a., welche einen vermehrten 
Fettumsatz wahrend der Arbeit wahrscheinlich machen oder beweisen. 

Die nun erwahnten alteren Untersuchungen iiber den Stoffwechsel im ruhen
den und arbeitenden Muskel sind fiir die Frage von den im arbeitenden Muskel 
verlaufenden chemischen Vorgange wenig belehrend, jedenfalls bei einem Ver
gleich mit den neueren Arbeiten von FLETCHER und HOPKINS, HILL, MEYER
HOF, EMBDEN und seiner Schule. Die Hauptresultate dieser neueren Arbeiten 
sind, kurz zusammengefaBt, folgende: 

1 FLINT, Journ. of Anat. and Physiol. 11 u. 12; PAVY, The Lancet 1876 u. 1877; WOLFF, 
v. FUNKE, KELLNER, zit. nach VOlT in HERMANNS Handb. 6, 197; DUNLO!', NOEL-PATON, 
STOCKMAN und MACCADAM, J ourn. of Physiol. 22; KRUMMACHER, Zeitschr. f. BioI. 33; PFLUGER 
in seinem Arch. 50; ZUNTZ, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894. 2 ENGELMANN, Arch. f. (Anat. 
u.) Physiol. 1871; BECK und BENEDICT, PFLUGERS Arch. 54; siehe im iibrigen FuJ3note 1. 
3 CAS!'ARI, PFLUGERS Arch. 83; BORNSTEIN ebenda; KAUl', Zeitschr. f. BioI. 43; WAIT, U. S. 
Depart agricult. Bull. 89 (1901); ATWATER und BENEDICT ebenda, Bull. 69 (1899); LOEWY, 
Arch. (Anat. u.) Physiol. 1901. 4 Ebenda 1910, Supplebd. 5 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1897. 
6 PFLUGERS Arch. 68. 

Hammarsten, Physiologlsche Chemle. Elfte Auflage. 30 
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Bei der Muskeltatigkeit entsteht sowohl Milchsaure wie Phosphorsaure, 
und beide stammen nach EMBDEN von dem Laktazidogen her. Dieses wird nach 
ihm explosionsartig gespaltet, und dieser initiale Vorgang ist nach den Unter
suchungen von HILLl iiber den Betrag der wahrend des Verkiirzungsvorganges 
freiwerdenden Warme von der Gegenwart von Sauerstoff unabhangig. Wahrend 
der Erholung des Muskels findet ein synthetischer Wiederaufbau des Laktazido
gens statt. Hierbei wird ein Teil der Milchsaure, nach MEYERHOF 2 im Frosch
schenkel l / a- l /, von der gebildeten Menge, durch Sauerstoff verbrannt und der 
Rest zusammen mit der Phosphorsaure zum Aufbau von Laktazidogen und 
Glykogen verwendet. Durch die obenerwahnte Saurebildung wird die H-Ionen-. 
konzentration plotzlich gesteigert und infolge hiervon Kohlensaure aua dem Bi
karl>onate des Muskels freigemacht. Welche Bedeutung fiir das Zustandekommen 
der Kontraktion einer jeden der drei Sauren Milchsaure, Phosphorsaure und 
Kohlensaure zukommt, ist dagegen eine strittige Frage. Sicher diirfte es aber 
sein, daB die Milchsaure eine zentrale Stellung zu dem Kontraktionsvorgange 
einnimmt, und sie wird in nahe Beziehung zu den Muskelkolloiden, besonders 
zu deren Quellung (0. FURTHS a Saurequellungstheorie), aber auch zu Anderungen 
der Oberflachenspannung gewisser Formelemente gebracht. Die Kohlensaure 
entsteht, wie gesagt, wesentlich sekundar aus dem Bikarbonate; nach L. W ACKERS' 
Kohlensauretheorie solI ihr aber eine groBe Bedeutung zukommen. Die Unter
suchungen iiber die Phosphorsaure sind noch im Flusse und die Resultate kann 
man deshalb noch nicht recht wertschatzen. Da die verschiedenen Kontraktions
theorien innerhalb der Gebiete der Physiologie und Biophysik aber auBerhalb 
des Rahmens dieses Buches liegen, kann hier nicht naher auf sie eingegangen 
werden. Dagegen diirfte es notwendig sein, das oben von der Phosphorsaure 
in dem Muskel Gesagte mit einigen Daten aus den Untersuchungen von EMBDEN 
und seiner Schule zu komplettieren. 

Betreffend das Auftreten der Phosphorsaure besteht ein Unterschied zwischen 
Kalt- und Warmbliitermuskeln. 1m bis zur ErschOpfung tetanisierten Frosch
muskel hat man keine Steigerung des Gehaltes an freier Phosphorsaure gefunden, 
wahrend beim Kaninchen und Hunde eine stark ermiidende Arbeit zu einer 
Vermehrung der freien Phosphorsaure und entsprechenden Verminderung der 
Restphosphorsaure fiihrt. Diesen Unterschied erklart EMBDEN' in der Weise, 
daB im Froschmuskel die freiwerdende Phosphorsaure sofort wieder zur Laktazido
gensynthese verwendet wird. Durch eine besondere Versuchsanordnung gelang 
es auch ihm mit LAWACZECK 5, zu zeigen, daB im Kontraktionsmomente 
im Froschmuskel eine betrachtliche Abspaltung von Phosphorsaure stattfindet, 
die spatestens bei eintretender Erschlaffung wieder verschwindet. 

In dem MuskelpreBsafte liefert das Laktazidogen unter geeigneten Ver
haltnissen aquimolekulare Mengen Milch- und Phosphorsaure. Bei der Muskel
arbeit konnen aber die Verhaltnisse anders liegen. EMBDEN und Mitarbeiter 6 

konnten namlich zeigen, daB am Anfang der Kontraktion (Froschmuskel) eine 
plotzliche und starke Phosphorsaurebildung stattfindet, die nicht von einer 
entsprechenden Milchsaurebildung begleitet ist. Bei einer einzelnen Zuckung 
kann nach ihnen mindestens zwanzigmal so viel Phosphorsaure als Milchsaure 
gebildet werden, und diese Phosphorsaurebildung diirfte fiir die plotzlich ent
stehende Erhohung der H-Ionenkonzentration viel bedeutungsvoller als die 
Milchsaurebildung sein. Der Umstand, daB diese Phosphorsaure noch wahrend 
der Fortdauer einer tetanischen Kontrak~ion mehr oder weniger vollstandig 

1 Journ. of PhysioI. 40, 46, 48 u. 1)4. 2 PFLUGERS Arch. 182. 3 Literatur FuBnote 2, 
S.460. 'Bioch. Zeitschr.117, 120 und Zeitschr. f. BioI. 81. 5 Biochem. Zeitschr. 127. 'Klin. 
Wochenschr. 3, Nr. 31. 
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verschwinden kann, wahrend gleichzeitig eine betrachtliche Bildung von Milch
saure auftritt, laBt nach EMBDEN daran denken, daB die Funktion der beiden 
Sauren bei der Muskelkontraktion eine verschiedene sein kann. 

Neben den nun erwahnten chemischen Vorgangen findet nach den Unter
suchungen von EMBDEN und seiner Schule bei der Muskelkontraktion auch eine 
kolloidchemische Veranderung statt. Sie besteht in einer plotzlichen, mit Per
meabilitatssteigerung verbundenen quellungsartigen Alteration von den Muskel
fasergrenzschichten, d. h. nachEMBDEN' von dem die Fibrillen umkleidenden Sarko
plasma. Infolge dieser gesteigerten Permeabilitat, welche keine Nebenerscheinung, 
sondern ein notwendiges Glied in der Kette der zur Kontraktion fiihrenden Vor
gange sein solI, treten, wie EMBDEN mit E. ADLERl zeigte, Phosphationen aus der 
Muskel heraus, wahrend nach EMBDEN' und LAN'GE 2 Chlorionen und auch andere 
Ionen, welche fiir die Spaltung, bzw. den Aufbau des Laktazidogens von Be
deutung sind, in den Muskel hineintreten. 

DaB die Ermiidung der MuskeIn von Milchsaure und 'jedenfalls zum Teil 
auch von Stoffwechselprodukten der Arbeit herriihrt, ist nicht zu bezweifeln. 
DaB sie auch durch Mangel an Betriebsubstanz bedingt sein kann, ist ohne wei
teres verstandlich. Die Betriebsubstanz ist nach EMBDEN das Laktazidogen; 
aber die Ermiidung des isolierten Froschmuskels ist, wie er glaubt, nicht durch 
Laktazidogenverlust bedingt, sondern sie riihrt daher, daB die obengenannte 
quellungsartige Veranderung iIi den Grenzschichten langere Zeit bestehen bleibt. 

An das nun iiber die chemischen Veranderungen in dem arbeitenden und 
ruhenden Muskel Angefiihrte kniipft sich die Frage nach dem materiellen Sub
strate der Muskelarbeit, iruioferne als diese letztere in chemischen Umsetzungen 
ihren Grund hat, auf das innigste an. Friiher suchte man mit LIEBIG die Quelle 
der Muskelkraft in einer Umsetzung von EiweiBstoffen; heutzutage ist man aber 
einer anderen Ansicht. FlCK und WISLICENUS 3 bestiegen den Berg Faulhorn 
und berechneten die GroBe der von ihnen dabei geleisteten mechanischen Arbeit. 
Mit ihr verglichen sie dann das mechanische Aquivalent der in derselben Zeit 
umgesetzten, aus der Stickstoffausscheidung mit dem Harne zu berechnenden 
EiweiBmenge, und sie fanden dabei, daB die tatsachlich geleistete Arbeit lange 
nicht durch den EiweiBverbrauch gedeckt werden konnte. Es war hiermit also 
bewiesen, daB das EiweiB allein nicht das materielle Substrat der Muskelarbeit 
gewesen war und daB diese letztere vielmehr zum allergroBten Teil von dem Um
satz stickstofffreier Substanzen herriihrte. Zu ahnlichen Schliissen fiihrten auch 
die Stoffwechselversuche von VOlT, von PETTENKOFER und VOlT und anderen 
Forschern, welche zeigten, daB bei unveranderter Stickstoffausscheidung die 
Kohlensaureausscheidung wahrend der Arbeit hochst bedeutend vermehrt war. 
Man betrachtet es nunmehr auch als sicher bewiesen, daB die Muskelarbeit wesent
lich durch den Umsatz stickstofffreier Substanzen bedingt sein kann. Dagegen 
ware die Annahme nicht berechtigt, daB die Muskelarbeit ausschlieBlich auf 
Kosten der stickstofffreien Substanzen geschehe und daB die Eiweillstoffe als 
Kraftquelle ohne Belang seien. 

In dieser Hinsicht sind namentlich die Untersuchungen von PFLUGER" von 
groBem Interesse. Er ernahrte eine Dogge wahrend mehr als 7 Monate mit Fleisch, 
dessen Gehalt an Fett und Kohlehydraten so gering war, daB er fiir die Erzeugung 
der Herzarbeit allein nicht geniigte, und er lieB das Tier wahrend Perioden von 
14, 35 oder sogar 41 Tagen schwere Arbeit ausfiihren. Das unzweifelhafte Re
sultat dieser Versuchsreihen war, daB volle "Muskelarbeit bei Abwesenheit von 
Fett und Kohlehydrat in vollendetster Kraft sich vollzieht", und die Fahigkeit 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 118. 2 Eb~nda 130; LANGE ebenda 137. 3 Vierteljahrsschr. 
d. Ziirich. naturf. Gesellsch. 10; zitiert nach Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1866. S. 309. 
, PFLUGERS Arch. 60. 

30* 
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des EiweiBes, als QueUe der Muskelkraft zu dienen, HiBt sich also nicht 
leugnen. 

Es konnen also sowohl die stickstoffhaltigen wie die stickstofffreien Nahr
stoffe als Kraftquellen dienen; uber den relativen Wert derselben gehen aber 
die Ansichten etwas auseinander. Nach PFLUGER geschieht keine Muskelarbeit 
ohne EiweiBzersetzung, und die lebendige Zellsubstanz bevorzugt in der Wahl 
immer das Eiweill und verschmaht das Fett und den Zucker. Erst wemi das 
EiweiB fehlt, begnugt sie sich mit diesen. Die meisten Forscher sind dagegen 
.der Ansicht, daB der Muskel in erster Linie von dem Vorrate an stickstofffreien 
Nahrungsstoffen, namentlich Kohlehydraten, zehrt. Nach SEEGEN, CHAUVEAU 
und LAULANIE 1 solI der Zucker sogar die einzige direkte Quelle der Muskelkraft 
sein. Die letztgenannten Forscher sind dementsprechend der Ansicht, daB auch 
das Fett nicht direkt, sondern erst nach vorgangiger Umwandlung in Zucker 
fUr die Arbeit verwertet wird, eine Ansicht, die indessen nach ZUNTZ und seinen 
Mitarbeitern nicht hinreichend begrundet ist. Wenn das Fett erst in Zucker 
umgewandelt werden muBte, ehe es der Arbeit dienen konnte, muBte nach ZUN'TZ 
eine bestimmte Kraftleistung bei Fettnahrung etwa 30% Energie mehr erfordern 
als bei Kohlehydratzufuhr; aber dies ist nicht der Fall. Es sollen vieImehr nach 
den Untersuchungen von ZUNTZ und seinen Mitarbeitern 2 aIle Nahrstoffe an
nahernd gleich befahigt sein, dem Muskel als Arbeitsmaterial zu dienen. Gegen 
die Ansicht von CHAUVEAU von dem Fette als Quelle der Muskelkraft sprechen 
auch die umfassenden Stoffwechseluntersuchungen von ATWATER und BEN'EDICT 2. 

Das Gesetz von der Vertretung der Nahrstoffe nach ihrem Brennwerte solI also nach 
ZUNTZ auch bei der Muskelarbeit seine Geltung behalten und das Fett dement
sprechend mit seinem gallzen Energieinhalte wirken. 

Nach Untersuchungen von A. KROGH und J. LINDHARD 3 solI dies indessen 
nicht richtig sein. Durch Respirationsversuche an 6 Personen bei eiweiBarmer 
Kost und konstanter Arbeit untersuchten sie den relativen Wert von Fett und 
Kohlehydraten als Quelle der Muskelenergie, und sie fanden immer eine mehr 
okonomische Verwertung der Kohlehydrate als des Fettes bei der Arbeit. FUr 
die Arbeitseinheit war namlich der Kalorienverbrauch groBer fur Fett als fUr 
Kohlehydrate, und der Energieverlust fur das Fett bewegte sich um etwa 10% 
VOll der Verbrennungswarme des letzteren. FUr die Frage, ob das Fett erst in 
Kohlehydrat ubergefuhrt werden muB, um der Muskelarbeit dienen zu konnen, 
sind diese Untersuchungen allerdings, wie die Verfasser hervorheben, nicht ent
scheidend; aber infolge ihrer Wichtigkeit fordern sie sehr zu fortgesetzter For
schung auf diesem Gebiete auf. 

Quantitative Zusammensetzung der Muskeln. Fur rein praktische Zwecke 
wie fUr die Bestimmung des Nahrwertes verschiedener Fleischsorten, ist eine 
Menge Analysen des Fleisches verschiedener Tiere ausgefUhrt worden. Mehr 
exakte wissenschaftliche Analysen, mit genugender Rucksicht auf die Menge 
der verschiedenen EiweiBstoffe und der ubrigen Muskelbestandteile ausgefUhrt, 
gibt es dagegen nicht; sie sind namlich unvollstandig und beziehen sich nur 
auf bestimmte Bestandteile verschiedener Muskeln. Hier werden deshalb nur 
einige, den Arbeiten verschiedener Forscher entlehnte Zahlen fur quergestreifte 
Muskeln mitgeteilt. Samtliche Zahlen sind auf 1000 Teile berechnet. 

1 Vgl. die Arbeiten von SEEGEN, Die Zuckerbildung, Berlin 1890; die Arheiten von 
CHAUVEAU wie auch von ihm und seinen Mitarbeitern in den Compt. Rend. 121,122 u. 123; 
LAULANlE, Arch. de Physiol. (5) 8. 2 Vgl. LOEB, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894; HEINE
MANN, PFLUGERS Arch. 83; FRENTZEL und REACH ebenda; ATWATER und BENEDICT, U. S. 
Departm. of agricult. Bull. Nr. 136 und Ergebn. d. Physiol. 3; L. S. FRIDERICIA, Bioch. 
Zeitschr. 42. 3 Bioch. Journ. 14. 



Quantitative Zusammensetzung. 

Muskeln von: 

Feste Stoffe . . . . 
Wasser •..... 
Organische Stoffe . 
Anorganische Stoffe. 
Proteinstoffe . 

Myosin • 
Kreatin • 
Kreatinin 
Karnosin 
Karnitin 
Purinstoffe 
Inosinsaure 
Inosit ... 
Glykogen . 

Saugetieren 

217-278 
722-783 
207-263 
10-15 

166-200 

30-106 
4-5 

0,07-0,1 
1-4 

0,19-0,3 
0,7-1,7 

0,1 
0,03 

1-37 

Vogeln 

225-282 
718-775 
217-263 
10-19 

174-200 

30-110 
3-5 

0,7-1,3 
0,1-0,3 

Kaltbliitern 

200 
800 

180-190 
10-20 

144-152 

30-87 
2,3-7? 

3,0 

0,53-0,88 
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Unter den Mineralstoffen kommen in groJ3ter Menge Phosphorsaure, 3,4 
bis 4,8%0' und Kalium, 3-4%0' vor. Der Gehalt an Natrium ist gewohnlich 
nur 1/a-1/, von dem an Kalium. Das Schweinefleisch ist jedoch nach KATZ, 
welcher ausfiihrliche Untersuchungen uber die Mengen der Mineralbestandteile 
der Muskeln von Menschen und Tieren ausgefiihrt haP, bedeutend reicher an 
Natrium, dem Kalium gegenuber, als andere Fleischsorten. Den Gehalt an Chlor, 
welcher ebenfalls wechselnd ist, fand MAGNUS-LEVY, als NaCI berechnet, beim 
Menschen im Herzmuskel gleich 2,04 und in anderen Muskeln gleich 1,004%0. 
Den Gehalt an Ca und Mg fand er im Herzmuskel gleich 0,019 resp. 0,174 und in 
anderen Muskeln gleich 0,065 resp. 0,215%0. Hohere Werte, nariilich 0,07%0' 
fiir den Gehalt des Herzmuskels an Ca beim Menschen erhielt v. MORAczEWsKI. 
GLEY und RWHAUD 2 fanden im Herzmuskel beim Hund 0,25-0,26 und beim 
Kaninchen 0,089-0,248%0 Ca. Der Gehalt an Magnesium scheint - mit Aus
nahme von Schellfisch-, Aal- und Hechtfleisch (KATZ) - immer groJ3er ala die 
an Kalzium im Muskel zu sein. FUr den Gehalt an Eisen differieren die Angaben 
recht bedeutend. So fand SCHMEy a im Menschenmuskel 0,0793, MAGN"us-LEVY 
dagegen 0,253%0 und in der Herzmuskulatur des Menschen nur 0,067 0/00 Eisen. 
Andere Forscher haben im Muskel nur 0,014-0,035%0 Eisen gefunden. 

Unter den in dem Vorigen angefuhrten Zahlen findet man keine Angaben 
iiber die Menge des Fettes. Wegen der sehr schwankenden Menge des letzteren 
in dem Fleische ist es auch kaum moglich, zuverlassige Mittelwerte' fiir das 
Fett anzufiihren. Selbst nach moglichst sorgfaltigem Wegpraparieren von allem 
ohne chemische Hilfsmittel aus dem Muskel zu entfernenden Fett bleibt namlich 
stats eine wechselnde Menge intermuskularen Fettes, welches nicht dem eigent
lichen Muskelgewebe angehort, zurUck. Die kleinste Fettmenge im Muskel yom 
mageren Ochsen betragt nach GROUVEN 6,1 % 0 und nach PETERSEN 7,60/00. 
Der letztgenannte Forscher fand auch regelmaJ3ig bei Rindern einen geringeren 
Fettgehalt, 7,6-8,6°/00' in dem Vorderteil und einen groJ3eren, 30,1-34,60/00' 
in dem Hinterteil der Tiere, ein Verhalten, welches STEIL' jedoch nicht bestatigt 
fand. Einen verhaltnismaBig niedrigen Fettgehalt hat man auch in den Muskeln 
wilder Tiere gefunden. Es fanden z. B. K6N"IG und FARWICK in den Muskeln 
der Extremitaten beim Hasen 10,7 und in den Muskeln des Rebhuhnes 14,3%0 
Fett. Die Muskeln von Schweinen und gemasteten Tieren sind, wenn alles an
hangende Fett entfernt worden ist, mehr fettreich, mit 40-90°/00. Sehr reich 

1 PFLUGERS Arch. 63. 2 MAGNUs-LEVY, Bioch. Zeitschr. 24; v. MORACZEWSKI, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 23; GLEY und RICHAUD, Journ. de Physiol. et de Pathol. 12. 3 Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 39; MAGNUS-LEVY l. c. 'Vgl. STEIL, PFLUGERS Arch. 61. 



470 Elftes Kapitel. 

an Fett sind die Muskeln einiger Fische. So enthaIt z. B. nach ALMEN das Fleisch 
von Lacbs, Makrele und Aal resp. 100, 164 und 329%0 Fett1• 

Die Menge des Wassers in den Muskeln unterliegt bedeutenden Schwan
kungen. Einen besonderen Einflu.6 iibt der Fettgehalt aus, und zwar derart, 
daB das Fleisch im allgemeinen in dem MaBe armer an Wasser als es reicher an 
Fett ist. Der Gehalt an Wasser hangt jedoch nicht von dem Fettgehalte f!.llein, 
sondern auch von mehreren Umstanden ab, unter welchen auch das Alter der 
Tiere zu nennen ist. Bei jiingeren Tieren sind die Organe im allgemeinen und 
Bonach auch die Muskeln armer an festen Stoffen und reicher an Wasser. Beim 
Menschen nimmt der Wassergehalt bis zum kriiftigen Mannesalter ab, nimmt aber 
dann gegen das Greisenalter wieder zu. Verschiedene Muskeln haben auch einen 
ungleichen Gehalt an Wasser und das ununterbrochen arbeitende Herz soli an
geblich die wasserreichste Muskulatur haben. Beim Menschen fand MAGNUS
LEVY im Herzen 748 und in anderen Muskeln 722%0 Wasser. DaB der Wasser
gehalt unabhangig von dem Fettgehalte wecbseln kann, zeigt sich deutlich bei 
einem Vergleich der Muskeln verschiedener Tierklassen. Bei den Kaltbliitern 
haben die Muskeln im allgemeinen einen hoheren, bei den Vogeln einen niedrigeren 
Wassergehalt. Wie verschieden der Wassergehalt (unabhangig von dem Fett
gehalte) in dem Fleische verschiedener Tiere sein kann, geht sehr deutlich bei 
einem Vergleiche von Rinder- und Fischfleisch hervor. Nach den Analysen 
.ALMENSII enthalten die Muskeln von mageren Ochsen 15%0 Fett und 767%0 
Wasser; das Fleisch des Hechtes enthalt dagegen 1,5%0 Fett und 839%0 Wasser. 

FUr gewisse Zwecke und namentlich fiir die Ausfiihrung von Stoffwechselversuchen 
ist es von Wichtigkeit, die elementare Zusammensetzung des Fleisches zu kennen. Beziig
lich des Stickstoffgehaltes hat man in dieser Hinsicht fiir das frische, magere Fleisch nach 
dem VorschIage VOlTS friiher die ZahI 3,4% als Mittel angenommen. Nach NOWAK und 
HUPPERT 3 kann jedoch diese ZahI um 0,6% schwanken, und bei genauen Versuchen ist es 
deshalb notwendig, besondere Stickstoffbestimmungen auszufiihren. Vollstandige Ele
mentaranalysen des Fleisches sind spater von ARGUTINSKY ausgefiihrt worden. Als Mittel 
fiir daB in Vacuo getrocknete, entfettete Ochsenfleisch, nach Abzug des Glykogens, erhielt 
er dabei folgende abgerundete ZahIen: C 49,6; H 6,9; N 15,3; 0 + S 23,0 und Asche 5,2%. 
KOHLER fand als Mittel fiir wasser- und fettfreies Rindfleisch C 49,86; H 6,78; N 15,68; 
o + S 23,3%, also sehr ahnliche ZahIen. Derselbe Forscher hat ahnliche Analysen des Flei
sches verschiedener Tiere ausgefiihrt und auch den Kalorienwert der asche- und fettfreien 
Fleischtrookensubstanz bestimmt. Dieser Wert war pro 1 g Substanz 5,509-5,677 KaI. Das 
Verhaltnis von KohIenstoff zu Stickstoff, welches ARGUTINSKY "Fleischquotient" nennt, 
ist nach ihm im Mittel gleioh 3,24:1. Aus den Analysen KOHLERS laBt sich als Mittel fiir 
Rindfleisch 3,15:1 und fiir Pferdefleisch 3,38:1 berechnen. Nach den Versuchen von MAx 
MULLER an Runden kann jedoch das Fleisch von demselben Individuum nach verschiedener 
Nahrung etwas abweichende Werte fiir den fraglichen Quotienten zeigen. Von dem Gesamt
stickstoffe des Fleisches kamen in den Bestimmungen SALKOWSKIS im Rindfleisch: auf un
lOsliches EiweiB 77,4, auf 16sliches EiweiB 10,08 und auf iibrige losliche Stoffe 12,52% Stick
stoff. Nach FRENTZEL und SCHREUER' kommen von dem Gesamtstickstoffe etwa 7,74% 
auf die stickstoffhaltigen Extraktivstoffe. 

Glatte Muskeln. 
Die glatten Muskeln reagieren in der Ruhe neutral oder alkalisch (nu BOIS

REYMOND). Wahrend der Arbeit reagieren sie sauer, wie aus der Beobachtung 
BER:NSTEINS, daB der fast bestandig kontrahierte SchlieBmuskel von Anodonta 

1 Beziiglich sowohI der obigen Literaturangaben wie auch der ausf'iihrlicheren An
gaben iiber die Zusammensetzung des Fleisches verschiedener Tiere wird auf das Buch 
von KONIG, Chemie der menschlichen Nahrungs- und GenuBmittel, verwiesen. 2 Nova 
Acta Reg. Soc. Scient. UpsaI. 1877 und MALYS Jahresb. 7. 3 VOlT, Zeitschr. f. BioI. 1; 
RUPPERT ebenda 7; NOWAK, Wien. Sitz.-Ber. 64. 4 ARGUTINSKY, PFLUGERS Arch. lili; 
KOHLER, Zeitschr. f. physioI. Chem. 31; SALKOWSKI, ZentralbI. f. die med. Wiss. 1894; 
FRENTZEL und SCHREUER, Arch. f. (Anat. u.) PhysioI. 1902; MULLER, PFLUGERS Arch. 116. 
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im Leben sauer reagiert, hervorgeht. Auch die glatten Muskeln konnen, wie schon 
HEIDENHAIN und KUHNE 1 gezeigt haben, in Totenstarre iibergehen und dabei 
sauer werden. Ein langsam spontan gerinnendes Plasma hat man auch in mehreren 
FaIlen beobachtet. 

"Ober die EiweiBkorper der glatten Muskeln liegen altere Angaben von REI
DENHAJN und lIELLWIG 2 vor; nach neueren Methoden sind sie dann von MUNK 
und VELIcm 3 genauer untersucht worden. Diese Forscher erhielten nach der 
Methode von v. FURTH aus dem Muskelmagen von Sohwein und Gans ein neutral 
reagierendes Plasma, welohes bei Zimmertemperatur, wenn auoh langsam, ge
rann. Das Plasma enthielt ein durch Dialyse fallbares Globulin, welches bei 
55-60° C gerann und also gewisse A.hnliohkeit mit dem KUHNESOhen Myosin 
zeigte. In nooh groBerer Menge war in dem Plasma ein spontan gerinnendes 
Albumin vorhanden, welches indessen zum Unterschied von dem Myogen 
(v. FURTH) bei 45-50° C gerann und ohne losliohe Zwischenstufe bei der Spontan
gerinnung in die geronnene Modifikation iiberging. Alkalialbuminat kam nioht 
vor, wohl aber ein Nukleoproteid, welohes in fast fiinfmal so groBer Menge 
wie in der quergestreiften Muskulatur vorhanden war. Nukleon ist naoh PA
NELLA" ein normaler Bestandteil der glatten Muskeln und kommt in ihnen in 
groBerer Menge als in den quergestreiften vor. 

Spatere Untersuohungen von BOTTAZZI und CAPPELLI, VINCENT und LEWIS, 
VINCENT und v. FURTH 5, teils an Muskeln von Warmbliitern und teils an solchen 
von niederen Tieren, haben zwar in einigen Punkten zu etwas abweiohenden 
Ergebnissen gefiihrt, besti.i.tigen aber im groBen und ganzen die Beobachtungen 
von MUNK und VELICm. AuBer dem Nukleoproteide enthalten also die glatten 
Muskeln zwei, beziiglioh der Gerinnungstemperatur dem Myogen und Muskulin 
nahestehende, wenn auoh mit ihnen nioht identisohe Stoffe. Naoh BOTTAZZI 
und QUAGLIARIELLO 6 enthiilt auoh der PreBsaft der glatten Muskeln (Retraotor 
Penis beim Stier) die ultramikroskopischen Granula in einer myoproteinhaltigen 
Losung. Ramoglobin kommt in einigen glatten Muskeln vor, fehlt aber in 
anderen. In glatten Muskeln (einiger Tierarten) hat man ferner Kreatin, Krea
tin in, Taurin, Inosit, Glykogen und Milchsaure gefunden. Purinbasen, 
ni.i.mlioh Hypoxanthin und, nach BUGLIA und COSTANTINO, besonders Xanthin, 
welches wahrscheinlioh praformiert ist, kommen ebE;lnfalls vor; ihre Menge ist 
jedoch kleiner als in den quergestreiften Muskeln. Dies gilt wenigstens·von ihrer 
Gesamtmenge, wahrend die Menge der freien Purinbasen nach SCAFFIDI 7 in den 
glatten Muskeln groBer als in den quergestreiften sein solI. Kreatin und Karnosin 
kommen weniger reiohlioh in glatten als in quergestreiften Muskeln vor. Die 
ersteren sind wie die letzteren reioher an Diamino- als an Monoaminosaurenstick
stoff (BUGLIA und CoSTANTINO). 

Beziiglioh der Mineralstoffe hat CoSTANTINO gefunden, daB die glatten 
Muskeln eine groBere Menge Chlor, ni.i.mlich 0,84-1,3°/00, als die quergestreiften 
mit 0,25-0,46°/00 enthalten. Naoh alteren Angaben sollten die Natriumverbin
dungen gegeniiber den Kaliumverbindungen vorherrsohen, was jedoch nach 
CoSTANTINO 8 nioht der Fall ist. Er fand ni.i.mlioh keinen allgemein giiltigen Unter
Babied in dem Verhaltnisse K:Na in glatten und quergestreiften Muskeln. Das 

1 DU BOIS REYMOND bei NASSE in HERMANNS Handb. 1,339; KUHNE, Lehrb. S.331. 
2 HEIDENHAIN bei NASSE in HERMANNS Handb. 1, 340, mit HELLWIG ebenda S. 339. 
oJ MUNX und VELICHI, Zentralbl. f. Physiol. 12. 4 ¥ALYS Jahresb. 34. 6 BOTTAZZI, ZentraJ. 
bi. f. Physiol 10, 36; VINCENT und LEWIS, Journ. of Physiol. 26; VINCENT, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 34; v. FURTH ebenda 31. 61. c. FuBnote 1, S.442. 7 SCAFFIDI, Bioch. Zeit
schr. 33; BUGLIA und COSTANTINO, Zeitscbr. f. physiol. Chem. 81, 82 u. 83. • COSTANTINO, 
Bioch. Zeitschr. 37; vgl. auch E. B. MEIGS und L. A. RYAN, Journ. of bioI. Chem. 11. 
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Magnesium kommt na.ch SAIKI l in den glatten Muskeln des Magens und der 
Harnblase vom Schwein nicht in groBerer Menge als das Kalzium vor. Derselbe 
Forscher fand in diesen Muskeln 801-811%0 Wasser und 199-189%0 feste 
Stoffe. 

Der PreBsaft glatter Muskeln hat na.ch BoTTAZZI und QUAGLIA:RIELLO, 
wenigstens beim Stier, keine von der der quergestreiften Muskeln bedeutend 
abweichende Zusammensetzung. In dem Safte der quergestreiften (a) und der 
glatten (b) Muskeln vom Stier war namlich der Gehalt an festen Stoffen in a = 
74,3-89,1 und in b = 58,7 -68,6, an Proteinstoffen in a = 36,5-45,3 und in 
b = 27,5-36,3 und an Mineralstoffen resp. 17,39 und 11,5-13,2%0' Das spez. 
Gewicht war resp. 1,027 und 1,021-1,026 undLl resp. 0,8680 und 0,730 bis 0,8120• 
Der PreBsaft von quergestreiften Hundemuskeln war bedeutend reicher an festen 
Stoffen, namlich 126,3%0' was wesentlich von den nicht proteinartigen organi
schen Stoffen herriihrte. 

1 Journ. of bioI. Chem. 4. 
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Gehirn und N erven. 
Infolge der Schwierigkeiten, welche einer mechanischen Trennung und 

Isolierung der verschiedenen Gewebselemente der nervosen Zentralorgane und 
der Nerven im Wege stehen, ist man bis auf einige mikrochemische Reaktionen 
genotigt gewesen, hauptsachlich durch qualitative und quantitative Unter
suchung der verschiedenen Teile des Gehirnes die verschiedene chemische Zu
sammensetzung der Zellen und N ervenrohren zu erforschen. Aber selbst die 
chemische Untersuchung dieser Teile ist mit sehr groBen Schwierigkeiten ver
bunden; und wenn auch unsere Kenntnis von der chemischen Zusammensetzung 
des Gehirnes und der Nerven durch die Untersuchungen der neueren Zeit nicht 
unwesentlich vorwarts geriickt ist, mussen wir jedoch einraumen, daB dieses 
Kapitel heutzutage noch als eines der am wenigsten aufgeklarten der physio
logischen Chemie anzusehen ist. 

Als chemische Bestandteile des Gehirnes und der Nerven hat man EiweiB
korper verschiedener Art nachgewiesen, und zwar Reprasentanten derselben 
Hauptgruppen, die man im Protoplasma uberhaupt findet. Es kommen also 
im Gehirne teils Eiweillstoffe vor, welche in Wasser und Neutralsalzlosungen 
unloslich sind und den Stromasubstanzen der Muskeln und der Zellen gleichen, 
und teils solche, welche darin loslich sind. Die letzteren sind nach den meisten 
Angaben wesentlich Nukleoproteide und Globuline. Das von HALLIBURTON 
und auch von LEVENE 1 in der grauen Substanz gefundene N ukleoproteid ent
hielt 0,5% Phosphor und gerann bei 55-60° C. Als Spaltungsprodukte erhielt 
LEVENE Adenin und Guanin, aber kein Hypoxanthin. Von Globulinen gibt es 
nach HALLIBURTON zwei, namllch das Neuroglobulin a, welches bei 47° oder bei 
Vogeln bei 50-53° C gerinnt, und das Neuroglobulin p, dessen Gerinnungs
tempcratur bei 70-75°, etwas abwechselnd bei verschiedenen Tieren, liegt. 
Beim Frosch gibt es noch einen Eiweillkorper, der wie im Muskel der Kaltbluter 
bei noch niedrigerer Temperatur, etwa 40° C gerinnt. Es ist bemerkenswert, 
daB die Gerinnungstemperatur des a-Globulins mit der Temperatur der ersten 
Hitzekontraktion der Nerven der verschiedenen Tierklassen zusammenfallt 
(HALLIBURTON) . 

Nach H. Me GREGOR 2 soli dagegen das Gehirn bei Menschen und einigen 
Saugetieren kein Globulin, sondern nur zwei lOsliche, phosphorhaltige EiweiB
sto££e enthalten, von denen der eine in Wasser lOslich, der andere dagegen darin 
unloslich, aber in verdiinntem Alkali loslich und durch Saure fallbar ist. 

1 HALLIBURTON, On the chemical physiology of the animal cell, Kings college London. 
Physiological Laboratory, collected papers Nr. 1, 1893 und Ergebn. d. Physiol. 4; LEVENE, 
Arch. of Neurol. and Psychopathol. 2 (1899). 2 Journ. of bioI. Chem. 28. 
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Die graue Substanz ist nur wenig reicher an ProteinBtoffen als die wellie. 
Da aber das Neurokeratin, welches das Spongiosagerust darstellt und als 
doppelte Scheiden in den Nerven vorkommt, ganz fiberwiegend oder nach KOCH 
ausschlieBlich der weiBen Substanz angehort (KUHNE und CHITTENDEN, BAUM
STARK) 1, ist also die graue reicher an eigentlichem Eiwelli. Ahnliches gilt wohl 
fur das Nukleoproteid oder jedenfalls ffir das Nuklein, welches v. JACKSCH 
in fiberwiegender Menge in der grauen Substanz fand. Das Aminosaurengemenge 
aus den Proteinen hat nach ABDERHALDEN' und WE1L 2 eine recht ahnliche Zu
sammensetzung ffir graue und weiBe Substanz, resp. 64 und 56 % von dem Ge
samtstickstoffe. Glykokoll konnte in diesem Gemenge nicht nachgewiesen 
werden. Als neue Aminosaure fanden sie Norleuzin. Die Proteine der grauen 
Substanz lieferten fibrigens, wie die der weiBen, nur wenig Ammoniak und die 
Menge des GesamtproteinB in beiden Arlen von Substanz war annahernd dieselbe. 

Als einen, der weiBen Substanz fiberwiegend oder vielleicht fast ganz aus
schlieBlich (BAUMSTARK) angehorenden Bestandteil pat man das sog. Protagon 
betrachtet, welches jedoch nach den meisten Forschern nur ein Gemenge von 
Phosphatiden mit Zerebron, bzw. mit einem Gemenge von Zerebrosiden (vgl. 
unten) sein soli. Das Protagon gehort zu den sog. Gehirnlipoiden, welche die 
drei Hauptgruppen Phosphatide, Zerebroside und Cholesterin umfassen und 
welche in reichlicherer Menge in der weiBen als in der grauen Substanz enthalten 
sind. Das Gehirn enthalt verhaltnismaJ3ig viel Kephalin aber auch Lezithin, 
ferner ein von TIroDICHUM 3 entdecktes Diaminomonophosphatid, das Sphingo
myelin und den von S. FRANKEL und F. KAFKA 4 entdeckten Dilignozeryl
diglukosamin-phosphorsaureester. Andere, besonders von THUDICHUM 
und von FRANKEL beschriebene Gehirnphosphatide sind noch nicht als chemische 
Individuen sichergestellt. Dasselbe gilt von dem aus dem Gehirne des Measchen 
und des Ochsen isolierten Jekorin und von den schwefelhaltigen Lipoiden 
fiberhaupt. Das Cholesterin kommt gr6Btenteils in der weiBen Substanz vor. 
Oxycholesterin hat M. CR. ROSENHEIM 5 im Gehirne gefunden. Fettsauren 
und Neutralfett konnen zwar aus Gehirn und Nerven dargestellt werden; da aber 
jene leicht aus einer Zersetzung von Phosphatiden hervorgehen konnen, wahrend 
dieses in dem Bindegewebe zwischen den Nervenrohren vorkommt, ist es schwer 
zu entscheiden, inwieweit Fett und Fettsauren Bestandteile der eigentlichen 
Nervensubstanz sind. 

LaBt man Wasser auf den Inhalt der Markscheide einwirken, so entstehen runde 
oder langliche, doppelt konturierte Tropfen oder auch den doppeltkonturierten Nerven 
nicht unahnliche Bildungen. Diese eigentiimlichen Gebilde, welche auch in der Markscheide 
des toten Nerven zu sehen sind, hat man "Myelinformen" genannt und man leitete sie 
fruher von einem besonderen Stoff, dem "Myelin", her. Solche Myelinformen kann man in
dessen aus verschiedenen Stoff en, wie unreinem Protagon, Lezithin und unreinem (nicht 
reinem) Cholesterin erhalten, und sie rUhren von einer Zersetzung der ungesattigten Phos
phatide der Markscheide her. 

Die Extraktivstoffe scheinen zum Teil dieselben wie in den Muskeln 
zu sein. Es sind also gefunden worden: Kreatin, Purinbasen, Inosit, Cholin, 
Fleischmilchsaure, Phosphorfleischsaure, Harnsaure und das von 
BRIEGER 6 entdeckte Diamin Neuridin, CSH14N2' welches durch sein Auftreten 
bei der Faulnis tierischer Gewebe oder in Kulturen des Typhusbazillus sein groBtes 
Interesse hat. Unter den Enzymen 7 sind zu nennen Katalase, Peroxydase, 

1 KOCH, Amer. Journ. of Physiol. 11; KfurnE und CmTTENDEN, Zeitschr. f. BioI. 26; 
BAUMSTARK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 9. 2 v. JACKSCH, PFLUGERS Arch. 13; ABDERHALDEN 
und WEIL, Zeitschr. f. physioI. Chem. 81 u. 83. 3 Die chelnische Konstitution des Gehirns 
des Menschen und der Tiere, Tubingen 1901. 4 Bioch. Zeitschr.l0l. 0 Bioch. Journ. 8. 6 BRiE
GER, tiber Ptomaine, Berlin 1885 u. 1886. 7 Nach einem Ref. in Chem. Zentralbl. (1923) 
III, S. 260 hat B. J. SLOWTZOFF reichlich mehr als 20 verschiedene Enzyme in dem Gehirne 
nachweisen kiinnen. 
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Dehydrogenase, Lipase, Amylase, glykolytisches Enzym (in Frosch
riickenmark), proteolytische Enzyme, Nuklease und ein auf Phosphatide 
unter Abspaltung von Phosphorsaure wirkendes Enzym (Glyzerophospha
tase~). In pathologischen ZuBtanden hat man in dam Gehirne Leuzin und 
Harnstoff (welch letzteres jedoch auch ein physiologischer Bestandteil des 
Gehirnes del' Knorpelfische ist) gefunden. 

Einige der im Gehirne vorkommenden Lipoide sind schon in friiheren Ka
piteln abgehandelt worden, und hier sind in erster Linie das Protagon, das Sphingo
myelin, der Glukosaminphosphorsaureester und die Zerebroside zu besprechen. 

Protagon. Unter diesem Namen beschrieb WBREICH eine von ibm in kristal
lisiertem Zustande dargestellte, Btickstoff- und phosphorhaltige Substanz, welche 
man im Gehirne von Menschen, Saugetieren und auch Vogeln (ARGIRIS), nicht 
aber im Gehirne von Fischen (ARGIRIS) gefunden hat. Ihre Zusammensetzung 
ist nach GAMGEE und BLANKENHORN: C 66,39, H 10,69, N 2,39 und P 1,07%. 
Mit dieser Zusammensetzung gut stimmende Zahlen erhielt CRAMER, welcher, 
in Dbereinstimmung mit friiheren Befunden von RUI'PEL wie von KOSSEL und 
FREYTAG, das Protagon schwefelhaltig fand. In neuerer Zeit haben Wn..SON 
und CRAMERl weitere Analysen mitgeteilt und sie fanden fur das 4-5mal um
kristallisierte Protagon fast ganz dieselben Zahlen wie GAMGEE und BLANKEN
HORN, namlich: C 66,53, H 10,97, N 2,37, P 0,95 und S 0,73%. Sie betrachten 
dementsprechend das Protagon als eine einheitliche Substanz. 

Ist das Protagon eine einheitliche Substanz ~ Gegen die einheitliche 
Natur des Protagons sind dagegen besonders GIES, POSNER und ROSEN'HEIM 
und TEBB aufgetreten. Sie haben gefunden, daB man bei fraktionierter Fallung 
oder beim Umkristallisieren des Protagons aus verschiedenen Losungsmitteln 
Fraktionen von ungleicher Zusammensetzung, namentlich verschiedenem P
und N-Gehalt erhalten kann. Sie sind deshalb wie LESEM, THuDICHUM, WORNER 
und TmERFELDER2 u. a. der Ansicht, daB das Protagon als chemisches Indivi
duum nicht existiert, sondern ein Gemenge von Zerebrosiden und Phosphatiden 
ist. Es ist nicht leicht, zu dieser Streitfrage Stellung zu nehmen. Auf der einen 
Seite hat man sich namlich zu erinnem, daB mehrere Forscher das in warmem 
Alkohol lOsliche, beim Erkalten sich ausscheidende, nicht genugend gereinigte 
Gemenge von Gehimlipoiden Protagon nennen und dieses Gemenge ohne hin
reichende Griinde ala identisch mit der von GAMGEE und CRAMER isolierten 
und analysierten Substanz angenommen haben. Auf der anderen Seite ist aber 
nicht zu bestreiten, daB gewisse Untersuchungen, namentlich die von ROSEN
HEIM und TEBB 3, gegen die chemische Individualitat des Protagons sprechen. 
Diese Untersuchungen schlieBen aber nicht die Moglichkeit aus, daB das letztere 
eine lockere chemische Verbindung zwischenZerebrosid und Phosphatid sein 
kann, welche wie andere, leicht dissoziable Verbindungen nur unter gewissen 
Verhaltnissen oder in gewissen Losungsmitteln besteht. Schwierig ist es auch 
zu verstehen, wie ein Gemenge von amorphen oder nur schwer kriBtallisierenden 
Stoffen so leicht zur Kristallisation zu bringen ist und dabei ein Produkt gibt, 
welches, wenn man mit genugender Vorsicht arbeitet, wiederholt, ohne seine 
Zusammensetzung und physikalischen Eigenschaften zu verandem, umkristalli
siert werden kann. Nach ROSENHEIM und TEBB kann man allerdings aus den 
Zersetzungsprodukten des Protagons, wenn man dieselben in passenden Mengen 
in Losung zusammenbringt, ein kristallisierendes Produkt regenerieren, welches 
die spez. Drehung des Protagons zeigt und ohne Veranderung wiederholt um-

1 LIEBREIOH, Annal. d. Chern. u. Pharm. 134. Die umfangreiche Literatur iiber Protagon 
findet man hauptsachlich bei W. CRAlIIER in ABDERHALDEN: Bioch. Handlexikon III. 2 WOR
NER und THIERFELDER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 30; siehe sonst FuBnote 1. 3 Journ. of 
Physiol. 38 u. 37. 
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kristallisiert werden kann (the artificial protagon mixture can be repeatedly 
recrystallised without affecting its composition or its optical activity) 1; aber auf 
der anderen Seite hat das Protagon nach A. L. PEARSON 2 ein viel hoheres Mole
kulargewicht als ein Gemenge von Sphingomyelin, Zerebrin und Homozerebrin, 
und es ist nach ibm eine chemische Verbindung zwischen Sphingomyelin und 
Zerebrosid, ein "Phosphorzerebrosid". Es ist offenbar, daB eine weitere Priifung 
dieser einander widersprechenden Angaben von groBem Interesse ist. 

Spaltungsprodukte. Da man nicht dariiber einig ist, ob das Protagon 
nUl" ein Gemenge oder ein, meistens von anderen Substanzen verunreinigter ein
heitlicher Stoff ist, laBt es sich natiirlich nicht entscheiden, inwieweit die a,us 
demselben erhaltenen sog. Zersetzungsprodukte praformierte Bestandteile des 
Gemenges oder wahre Zersetzungsprodukte sind. Beirn Sieden mit Barytwasser 
hat man indessen aus dem (meistens nicht hinreichend gereinigten) Protagon 
Zerebroside (vgl. unten) und die Zersetzungsprodukte des Lezithins, also Fett
sa uren, G lyzerin phosphorsa ure und Cholin, erhalten. KOSSEL und FREYTAG 
erhielten drei Zerebroside, namlich Zerebrin, Kerasin (Homozerebrin) und 
Enkephalin. Nach KooR3 soll in dem Protagonmolekiile Zerebrosid, Lezithin 
und Schwefelsaure (in esterartiger Verbindung mit dem Zerebrosid) als Bestand
teile nebst iiberschiissigem Zerebrosid enthalten sein. Von Interesse ist es, daB 
nach KITAGAWA und THIERFELDER 4 das Protagon, in chloroformhaltigem Methyl
alkohol ge16st, bei Zirnmertemperatur nach einiger Zeit Zerebron (allerdings nicht 
rein) als Kruste abscheidet, und daB es, wie ROSENHEIM und TEBB zeigten, in 
Pyridin bei 30° ge16st, beim Erwarmen oder Abkiihlen der Losung einen Nieder
schlag von einer phosphorreichen Substanz absetzt. Wahrend man allgemein 
den phosphorhaltigen Komponenten des Protagons als Lezithin auffaBt, soll er 
dagegen nach den letztgenannten Forschern wahrscheinlich ein Diaminophos
phatid, von THUDICRUM Sphingomyelin genannt, sein. Beirn Sieden mit 
verdiinnten Mineralsauren liefert das Protagon infolge der Zersetzung der Zere
broside Galaktose. 

Eigenschaften. Protagon stellt in trockenem Zustande ein weiBes, lockeres 
Pulver dar. In Alkohol von 85 Vol. % bei + 45° C ge16st, scheidet es sich beirn 
Erkalten als eine schneeweiBe, flockige, aus Kugeln oder Gruppen von feinen 
Kristallnadeln bestehende Fallung aus. Beirn Erhitzen wird es gelblich bei 1500, 
erweicht bei 180° und schmilzt scharf bei 200° zu einer braunen, oligen Fliissig
keit (CRAMER). In kaltem Alkohol oder Ather ist es kaum loslich, lost sich aber, 
wenigstens frisch gefallt, in warmem Ather. In chloroformhaltigem Methyl
alkohol lost es sich, scheidet aber, wie oben erwahnt, Zerebron abo In Pyridin 
lost es sich bei 30° C klar und diese Losung zeigt nach WILSON und CRAMER die 
spez. Drehung (a) D = + 6,9-7,7° je nach der Konzentration der Losung. 
Beirn Erwarmen oder Abkiihlen andert sich die Drehung nach ROSENREIM und 
TEBB mit zunehmender Abscheidung von Sphingomyelin, so daB sie erst ab
nimmt, dann = 0 wird und darauf in stark zunehmende Linksdrehung bis zu 
- 2420 iibergeht, um zuletzt, wenn fast alles Sphingomyelin ausgefallt worden 
ist, konstant gleich - 13,3° zu werden. Die starke Linksdrehung riihrt von den 
aufgeschlemmten, in fliissig kristallinem Zustande sich vorfindenden doppelt
brechenden Spharokristallen des Sphingomyelins her. Mit wenig Wasser quillt 
das Protagon auf und zersetzt sich teilweise. Mit mehr Wasser quillt es zu einer 
gallert- oder kleisterahnlichen Masse auf, die mit viel Wasser eine opalisierende 
Fliissigkeit gibt. 

1 Jonrn. of Physiol. 37, Proc. physiol. Soc. Jan. 1908, S. 3. 2 Bioch. Journ. 8. 3 Zeit
schrift f. physiol. Chern. 63. 4 KITAGAWA und TmERFELDER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 
49; ROSENHEIM und TEBB, 1. C. 
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Das, ·der Darstellung des Protagons zugrunde liegende Prinzip besteht darin, 
.daB man die von Blut und Hauten sorgfii.ltig befreite, zerriebene Hirnmasse erst 
.entwassert, was vorteilhaft mit kaltem Azeton oder durch Zerreiben mit gebranntem 
Gips oder entwassertem N atriumsulfat geschehen kann, und dann mit Ather er
schopft_ Die Masse wird darauf mit Alkohol von 85 Vol. % bei etwa 45° extrahiert, 
bis das Filtrat, auf 0° abgekii.hlt, keinen Niederschlag mehr absetzt. Samtliche, 
durch Abkiihlen der Filtrate auf 0° erhaltenen Niederschlage werden mit Ather extra
hiert und aus Alkohol umkristallisiert. Niihere Angaben findet man in den oben 
zitierten Arbeiten von CRAMER, WILSON, GIES, ROSENHEIM und TEBB. 

Sphingomyelin hat THuDICHUM 1 eine von ihm aus dem Gehirne isolierte 
Substanz genannt, die allgemein als ein Diaminomonophosphatid betrachtet wird. 
·Das Sphingomyelin erhiilt man in verhaltnismaBig reichlicher Menge aus dem 
sog. Protagon; nach LEVENE2 kommt es aber auch in Nieren, Leber und Eigelb 
und nach M. SAN0 3 in Fischsperma vor. Von den Phosphatiden der Lezithin
gruppe unterscheidet es sich wesentlich dadurch, daB es kein Glyzerin enthalt. 
Nach THuDICHUM wie auch nach O. RoSENHEIM und TEBB 4 sollte es als Spaltungs
produkte Phosphorsaure, einen Alkohol, Sphingol, von der Formel C9HlSO oder 
C2sH3602' zweiFettsauren von nicht sicher ermittelter Natur und als Basen Cholin 
und Sphingosin (siehe die Zerebroside) liefern. Nach LEVENE enthalt es da
gegen keinen Alkohol, wohl aber die zwei genannten Basen und zwei Sauren, 
von denen die eine Lignozerinsaure (siehe die Zerebroside) und die andere 
eine noch nicht hinreichend studierte Fettsaure, wahrscheinlich eine Oxysaure 
von niedrigerem Molekulargewicht, ist. Die elementare Zusammensetzung des 
Sphingomyelins ist nach LEVENE als Mittel C 66,59, H H,M, N 3,66 und P 3,98%. 
Ob das Sphingomyelin eine einheitliche Substanz oder ein Gemenge ist, steht 
noch dahin. 

Das Sphingomyelin ist unloslich in Wasser, schwer loslich in kaltem, leicht 
in heiBem Alkohol, aus welchem es beirn Erkalten in Nadeln .auskristallisiert, 
unloslich in Ather. Aus der Losung des Protagons in Pyridin scheidet es sich, 
wie oben erwiiJmt, unter geeigneten Umstanden aus. In einem Gemenge von 
Chloroform und Methylalkohol gelost, ist es nach LEVENE dextrogyr, (a) D bei 
25° C = + 8°. Die Verbindung mit CdC~ kann aus heiBem Alkohol umkristalli
siert werden. 

Bezuglich der Darstellung vgL man die Arbeiten von THuDICHUM, ROSEN
HElM und TEBB und LEVENE (FuBnoten 2 u. 4). 

Dilignozeryldiglukosaminmonophosphorsaureester ist eine von S. FRXNKEL 
und F_ KAFKA 5 aus dem Gehirne dargestellte Substanz von der Formel 
C60Hll7N2P014• Sie wird als Diaminophosphatid bezeichnet, enthalt aber weder 
Glyzerin noch einen anderen Alkohol, und als Base findet sich in ihr nur ein 
Diglukosamin, dessen zwei Aminogruppen je einen substituierten Lignozerin
saurerest enthalten. Die Substanz ist also der Monophosphorsaureester eines von 
Lignozerinsaure substituierten Diglukosamins, und da die Phosphorsaure nur 
mit einer Hydroxylgruppe verestert ist, hat das Phosphatid saure Eigenschaften. 

Die Substanz kristallisiert aus der heiBen alkoholischen Losung beirn Er
kalten und schmilzt scharf bei 190° C. Zu Ather verhiilt sie sich ahnlich wie zu 
AlkohoL In Azeton ist sie, selbst in der Ritze, schwer IOslich und kristallisiert 
beirn Abkiihlen in kugeligen Gebilden aus. In Wasser ist sie unloslich. In kaltem 
Benzol lOst sie sich und die Losung ist dextrogyr, (a) D bei 22° C = + 19,5°. 
Die PETTENKOFERsche Probe ist negativ und die Substanz enthalt also keine 
Fettsaure mit Doppelbindung; sie reduziert nicht direkt die FEHLINGsche Losung. 
Das Bleisalz ist loslich 8Owohl in Ather wie in Benzol aber unloslich in Alkohol. 

11. C. 2 Journ. of bioI. Chem. 24; siehe auch ebenda Iii u. 18. 3 Chem. Zentralbl. (1922) 
III, S. 561. ' Quart. Journ. of Physiol. 1; Journ. of Physiol. 37. 6 Bioch. Zeitschr. 101. 
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Die Substanz wurde aus dem Bleisalze erhalten, welches, nach der Extraktion 
des bei niedriger Temperatur getrockneten Gehirnes mit Azeton, aus dem alkohol
lOslichen Teile des Petroleumatherextraktes mit schwach ammoniakalischer, alkoholi
scher Bleiazetatlosung ausgefii.llt wurde. Naheres im Originalaufsatze. 

Unter den im Gehirne angeblich vorkommenden Phosphatiden sind, auBer den schon 
vorher besprochenen, folgende zu nennen: 

Myelin, C40H.,SNPOIO nach THUDICHUM, ist nicht naher bekannt, soIl aber dadurch 
charakterisiert sein, daB es aus alkoholischer Losung nicht von CdCl2 oder PtCl4 gefiillt .wird. 
Dagegen solI es mit alkoholischer Bleizuckerlosung einen NiedE'rschIag geben, der in Ather 
oder Benzol unloslich ist. Die Existenz eines zweiten Monoaminomonophosphatids, des 
Paramyelins C3sH2SNP09 nach THUDICHUM, ist sehr unsicher. . 

Amidomyelin (THUDICHUM) soll ein Diaminomonophosphatid von unbekannter Kon
stitution und nicht sicher bekannter Zusammensetzung sein. Seine Existenz ist unsicher. 

Sahidin, von FRANKEL und K. LINNERTI im Gehirne gefunden, wurde urspriinglich 
als ein Triaminodiphosphatid aufgefaBt. Nach neuen Untersuchungen von FRANKEL und 
A. KAsz2 kann es durch Reinigung in ein Lezithin, C4,HssOgNP, iibergefiihrt werden, welches 
bei der Hydrolyse rechtsdrehende Glyzerinphosphorsaure, Cholin, Stearinsaure und eine 
ungesattigte Fettsaure lieferte. 

Lenkopoliin ist ein von FRANKEL und ELIAS 3 im Gehirne gefundenes, ungesattigtes 
Phosphatid, welches ein DekaaIninodiphosphatid oder Pent,aaminomonophosphatid sein 
soll. KristalJisiert aus siedendem Alkohol beirn Erkalten. Soll keine methylierte Base, aber 
eine Kohlehydratgruppe enthalten. 

Sullatid nennt W. KOCH' ein aus Menschengehirn gewonnenes, schwefel. und phos
phorhaltiges Produkt, welches aus warmem Pyridin beim Erkalten in kristallinischen, kornigen 
Massen sich ausscheidet. Es enthalt Phosphatid, Schwefelsaure und Zerebrosid und soll 
Phosphatidschwefelsaurezerebrosid sein. LEVENE 6 hat aber aus dem Gehirne ein Sulfatid 
isoliert, welches phosphorfrei war und C 60,9, H 10,67, N 2,31, S 2,66 und 0 23,46% enthielt. 
Diese Substanz war rechtsdrehend und hatte den Schmelzpunkt 2100 C. 

Hirnsiiure nennt FRANKEL eine von ihm und 0. GILBERT 6 aus dem Gehirne als in Benzol 
lOsliches Bariumsalz, Ba2C93HlS,OlSN3SP, aber auch in freiem Zustande dargestellte Saure 
(ein Phosphorsulfatid), aus der bei der Hydrolyse Zerebronsaure und Aminoathylalkohol 
erhalten wurden. 

Zerebroside. 
Bei der Zersetzung des Protagons oder der Gehirnsubstanz durch Einwirkung 

von Alkalien erhiiJt man unter anderen Produkten einen oder mehrere Stoffe, 
die von THUDICHUM unter dem Namen Zerebroside zusammengefaBt worden 
sind. Die Zerebroside, die jedenfalls nicht allein als Zersetzungsprodukte anderer 
Gehirnbestandteile anzusehen sind, sondern auch praformiert im Gehirne vor
kommen, sind stickstoffhaltig und konnen als Galaktoside aufgefaBt werden. 
Soweit man sie bisher untersuchthat, liefern sie namlich bei der hydrolytischen 
Spaltung Galaktose, die stickstoffhaltige Base Sphingosin und eine Fett
saure, die nicht in allen Zerebrosiden dieselbe ist. Allem Anscheine nach stellen 
die Zerebroside eine Gruppe von nahe verwandten Stoffen dar, denn sowohI 
TmERFEI,DER wie LEVENE 7 haben gezeigt, daB man in verschiedenen Fraktionen 
Zerebroside von verschiedener Loslichkeit und abweichendem optischem Ver
halten erhalten kann. Der Grund dieses verschiedenen Verhaltens ist teils der. 
daB die Fettsaure nicht immer dieselbe ist, und teils (nach LEVENE) der, daB 
stereoisomere Zerebroside vorkommen konnen. 

Die Fettsaure, die, soweit man sie bisher kennt, entweder Zerebronsaure 
oder Lignozerinsaure ist, scheint mit der Base saureamidartig verbunden zli 
sein, und ein Hydroxyl des Sphingosins ist, wie es scheint, an der Aldehydgruppe 
der Galaktose gebunden. Die Zerebroside wirken namlich nicht direkt, sondern 
erst nach der Hydrolyse reduzierend. :Mit konzentrierter Schwefelsaure geben 
die Zerebroside eine erst gelbe und dann purpurrote Farbung. :Mit Schwefelsaure 
und Rohrzucker geben sie direkt Purpurfarbung. 

1 Bioch. Zeitschr. 24. 2 Ebenda 124. 3 Ebenda 28. 'Zeitschr. f. physioi. Chem. 70. 
G Journ. of bioI. Chem.IS. 6 Bioch. Zeitschr.124. ' H. TmERFELDER undMitarbeiter, Zeitschr. 
f. physioI. Chem. 74, 77, 85, 89; LEVENE und Mitarbeiter, Journ. of bioI. Chem. 12 u. 10. 
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Da es offenbar eine Gruppe von nahe verwandten Zerebrosiden gibt, die 
voneinander schwer zu trennen und zu reinigen sind, ist es auBerst schwer zu 
sagen, inwieweit die von alteren Forschern dargestellten, mit verschiedenen 
Namen wie Zerebrin, Homozerebrin, Pseudozerebrin, Phrenosin, Kerasin und 
Enkephalin belegten Stoffe chemische Individuen oder Gemengen bzw. unreine 
Substanzen gewesen sind. 

Unter dem Namen Zerebrin beschrieb W. MULLERl als erster eine stickstoffhaltige, 
phosphorfreie Substanz, die er durch Extraktion der mit Barytwasser gekochten Gehirn· 
masse mit siedendem .Alkohol erhalten hatte. Nach einer in der Hauptsache ahnlichen. 
aber jedoch etwas abweichenden Methode hat spii.ter GEOGHEGAN aus dem Gehirne ein Zerebrin 
mit denselben Eigenschaften wie das MULLERBche, aber mit einem niedrigeren Stickstoff· 
gehalte dargestellt. Nach den Untersuchungen von PAROUS 2 soIl indessen sowohl das von 
MULLER wie das von GEOGHEGAN isolierte Zerebrin ein Gemenge von drei Stoffen, "Zerebrin", 
"Homozerebrin" und "Enkephalin" sein. KOSSEL und FREYTAG konnten aus dem Protagon 
auBer Enkephalin zwei Zerebroside isolieren, die mit dem Zerebrin und Homozerebrin von 
PAROUS identisch waren. Nach denselben Forschern scheinen die zwei von THuDlOllUlIr 
beschriebenen Stoffe Phrenosin und Kerasin mit dem Zerebrin bzw. Homozerebrin identisch 
zu sein. Das Zerebrin stellt in trockenem Zustande ein rein wei.Bes, geruch- und geschmack. 
loses Pulver dar. In Wasser wie auch in verdiinnter .AlkaJilauge oder Barytwasser ist es un· 
loslich. In kaltem .Alkohol und in kaltem oder hei.Bem Ather ist es ebenfalls unloslich. Da· 
gegen lost es sich in siedendem .Alkohol und scheidet sich beim Erkalten als ein flockiger 
Niederschlag aus, welcher bei mikroskopischer Untersuchung ala aus raruar gestreiften Kugel
chen oder Kornchen bestehend sich zeigt. 

Die am reinsten erhaltenen und am genauesten studierten Zerebroside diirften 
jedenfalls das Zerebron (Phrenosin) und das Kerasin (Homozerebrin~) sein. 

Zerebron (Phrenosin). Das von TmERFELDER und WORNER isolierte 
und dann besonders von dem ersteren studierte Zerebron ist nach GlES und 
anderen identisch mit dem schon friiher von 'l'HUDlCHUM isolierten Stoffe Phre
nosin und wird deshalb auch oft Phrenosin genannt. Es scheint auch mit dem 
Pseudozerebrin (GAMGEE) identisch zu sein. Das Zerebron kann ohne Ver
seifung mit Baryt direkt aus dem Gehirne mit benzol- oder chloroformhaltigem 
Alkohol bei einer Temperatur unter 500 C dargestellt werden und wird demnach 
ala in dem Gehirne prii.formiert angesehen. Es hat nach TmERFELDER3, dem 
auch andere Forscher beistimmen, die Formel C4sHeaNOg. Bei der Hydrolyse 
liefert es Galaktose, Zerebronsaure und Sphingosin, welch letzteres, 
wenn man zu der Spaltung Schwefelsaure in Methylalkohol verwendet, auch ala 
Methyl- und Dimethylsphingosinsulfat erhalten wird. 

Das Zerebron lost sich in warmem Alkohol und scheidet sich beim Erkalten 
wieder aus. Aus geeigneten Losungsmitteln (chloroformhaltigem Azeton oder 
Methylalkohol) kann es in Nadelchen oder Blattchen sich abscheiden. Wird 
das Zerebron in Alkohol von 850/ 0 suspendiert und einer Temperatur von 500. 
ausgesetzt, so ballt sich die amorphe Masse zusammen und es wachsen aus den 
Knollen allmahlich nadel- und blattchenformige Kristalle heraus. Es schmilzt 
Bach TmERFELDER bei 2120 C. Nach O. RoSEN'HEIM hat es keinen bestimmten 
Schmelzpunkt, sondern kommt als fliissige Kristalle zwiSchen 100-2150 vor, 
und statt eines Schmelzpunktes hat es einen Aufklarungspunkt, wo die aniso
trope Phase in die amorphe fliissige iibergeht. Das Zerebron ist rechtsdrehend 
und fUr etwa 5%ige Losungen (in 75% Chloroform enthaltendem) Methylalkohol 
ist (a) D = + 7,6 0 (KITAGAWA und TmERFELDER). O. ROSE:N'HEIM' fand fUr 
die lO%ige Losung in Pyridin bei 20 0 C (a) D = + 3,7 a. 3,80• 

Kerasin (THUDICHUM), welches mit dem Homozerebrin (PAROUS) identisch 
sein diirfte, hat nach RoSENHEIM die Formel CUH91NOS' Bei der Hydrolyse 

1 Annal. d. Chem. u. Pharm.l01i. 2 GEOGHEGAN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 3; PAROUS, 
"Ober einige neue Gehirnstoffe, Inaug.-Diss. Leipzig 1881. 3 TBIERFELDER und WORNER, 
Zeitschr. f. physio!. Chem. 30; TmERFELDER ebenda 43, 44, 46, mit KITAGAWA ebenda 49. 
mit H. LOENING ebenda 68, 74, 77; GAlIIGEE, Textbook of the Physio!. Chemistry, London 
1880; THUDIOlIUlIr I. 0.; Gms, Journ. of bioI. Cham. 1 u. 2. 'Bioch. Journ. 8. 
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liefert es Galaktose, Sphingosin und Lignozerinsaure (= TmERFELDERS 
Kerasinsa ure). 

Das Kerasin, welches als auBerst feine Kristallnadeln erhalten werden kann, 
ahnelt dem Zerebron, ist aber leichter loslich sowohl in warmem Alkohol wie in 
warmem Ather. Es findet sich deshalb in den leichter loslichen Fraktionen des 
Zerebrosidgemenges. Der Ubergang von der anisotropen zu der isotropen Phase 
findet nach 0. ROSEN'HEIM zwischen 100 und 1800 C statt. Das Kerasin ist links
drehend, und wie beim Zerebron wechselt die Drehung mit dem Losungsmittel, 
der Konzentration und Temperatur. In 100f0iger Pyridinlosung ist bei 20 0 C 
(a) D = - 2,740 • 

Bezuglich der schwierigen und umstandlichen Darstellung und Reinigung der 
beiden Zerebroside, Zerebron und Kerasin, wird auf die Untersuchungen von THIER
FELDER und Mitarbeitern (Literatur bei P. BRIGL, Zeitschr. f. physiol. Chern. 95), 
wie auf die von O. ROSENHEIM (Bioch. Journ. 7, 8 u. 10) hingewiesen. 

Die Zersetzungsprodukte der beiden Zerebroside sind, wie oben erwahnt, 
als fUr beide gemeinsam, die Galaktose und das Sphingosin und ferner fUr das 
Zerebron die Zerebronsaure und fiir das Kerasin die Lignozerinsaure. 

Das Sphingosin (THUDICHUM), C17H 35N02, ist nach TmERFELDER und seinen 
Mitarbeitern wie nach LEVEN'E und Mitarbeitern 1 ein ungesattigter zweiwertiger 
Monoaminoalkohol, der durch Hydrierung bei Gegenwart von kolloidalem Pal
ladium in die gesattigte Base Dihydrosphingosin iibergeht (LEVENE und 
JACOBS) 2. Bei der Spaltung der Zerebroside oder des Protagons mit Schwefel
saure und Methylalkohol erhalt man auch Methyl- und Dimethylsphingosin, 
welches kristallisiert. Das Sphingosin, welches selbst nicht kristallisiert, ist 
unloslich in Wasser, aber leicht lOslich in Alkohol, Ather, Azeton und Petrol
ather. Es bildet kristallisierende Verbindungen mit Schwefelsaure und Chlor
wasserstofisaure, die wie die kristallisierenden Verbindungen des Dimethyl
sphingosins mit Sauren zur Erkennung desselben dienen konnen. Noch besser 
eignet sich hierzu nach LEVENE und WESTS das in Athylalkohol oder Ather 
leicht, in Methylalkohol dagegen wenig losliche Pikrolonat von dem Schmelz
punkte 87-89 0 C. Das Pikrolonat des Dihydrosphingosins schmilzt bei 120 
bis 121 0 C. 

Bei der Hydrolyse des Sphingomyelins erhielt LEVENE' auch eine Base, C17H35NO, 
die wahrscheinlich sekundii.r aus dem Sphingosin entsteht und bei der Reduktion Oxyhepta.
dezylaroin, <;7HaiOH)NH2, Sphingin genannt, liefert. Das in cholesterinahnlichen Blatt
chen kristallisierende Sphingin hat den Schmelzpunkt 83,5° C. 

Die Zerebronsaure (TmERFELDER), CzH500 S' und die Lignozerinsaure (Kera
sinsaure TmERFELDERS), C24H4S0 2, stehen in naher Beziehung zueinander, 
indem die letztere durch Oxydation aus der ersteren entsteht. 

Die Zerebronsaure ist nach BRIGL 5 eine a-Oxyfettsaure. Sie kristallisiert, 
hat den Schmelzpunkt 99-100°, manchmal auch 101 0 C, und ist dextrogyr: 
(a) Din Pyridinlosung = + 1,75 a 1,9 0 (BRIGL), 3,5-3,80 bei 20 0 C nach LEVENE 
und F. A. TAYLOR. Sie gibt kristallisierende Alkylester. 

LEVENE und Mitarheiter 6 hahen eine andere, von ihnen als Zerehronsaure hezeichnete 
Saure von dem Schmelzpunkte 82-840 erhalten. Die Natur dieser von BRlGL Neurosaure 
genannten Saure, welche der N eurostearinsa ure (THUDICBUMS), <;SHa602, ahnelt, ist noch 
nicht vollstandig aufgeklart. Sie ist jedenfalls weder identisch mit der von LEVENE und 
TAYLOR synthetisch dargestellten d,l-Zerehronsaure (a-Hydroxyisopentakarbonsaure mit 
dem Schmelzpunkte 92,5°), noch mit der aus Zerehrosid erhaltenen d·Zerehronsaure oder 
der von BRIGT synthetisch dargestellten d,l-Zerehronsaure mit dem Schmelzpunkte 97 bis 
100° C. 

1 TmERFELDER und O. RIESSER und K. THOMAS, Zeitschr. f. physiol. Chem. 77; LEVENE 
und JACOBS, Journ. of BioI. Chem. 11, mit C. J. WEST ehenda 16 u. 24. 2 Journ. of bioI. 
Chem. 11. 3 Ebenda. 24. 'Ebenda 24. 6 Zeitschr. f. physioI. Chem. 90. 6 LEVENE mit 
JACOBS, Journ. of bioI. Chem. 12, mit WEST ebenda 14 u. 15, mit TAYLOR ebenda 02. 
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Die Lignozerinsaure ist nach LEVENE und WEST l isomer mit der n-Tetra
kosylsaure und liefert bei der Reduktion einen mit dem n-Tetrakosan isomeren 
Kohlenwasserstoff. Die Saure kristallisiert, hat den Schmelzpunkt 81 0 C, ist 
optisch inaktiv und gibt kristallisierende Alkylester. 

Das Sphingosin und die Lignozerinsaure hat man allerdings als Spaltungs
produkte des Kerasins erhalten; nach den eingehenden Untersuchungen von 
TmERFELDER iiber die Zerebroside 2 ist aber nicht daran zu zweifeln, daB man 
aus dem Gehirne auch Stoffe gewinnen kann, die keine Galaktose enthalten, 
sondern Verbindungen von Sphingosin mit Lignozerinsaure oder verschiedenen 
Fettsauren von der GroBenordnung dieser Saure sind. Ob solche Stoffe praformiert 
im Gehirne vorkommen oder Abbauprodukte von Zerebrosiden sind, ist noch 
nicht experimentell entschieden worden. 

Das Nenridin, C5H1,N2, ist ein von BRIEGER entdecktes, nicht giftiges Diamin, welches 
von ihm bei der Faulnis von Fleisch und Leim wie auch in Kulturen des Typhusbazillus 
erhalten wurde. Es kommt nach ihm unter physiologischen Verhaltnissen in dem Gehirne 
und spurenweise auch im Eidotter vor. 

Das Neuridin lost sich in Wasser und liefert beim Sieden mit .Alkali en ein Gemenge 
von Dimethyl- und Trimethylamin. Es lost sich schwierig in AmylaIkohoI. In Ather oder 
absolutem .Alkohol ist es unloslich. In freiem Zustande hat es einen eigentiimlichen, an Sperma 
erinnernden Geruch. Mit Salzsaure gibt es eine in langen Nadeln kristallisierende Verbin
dung. Mit Platinchlorid oder Goldchlorid gibt es kristallisierende, fur seine Darstellung 
und Erkennung verwertbare Doppelverbindungen. 

Die sog. Corpuscula amylacea, welche an der Oberflache des Gehirnes und in der 
Glandula pituitaria vorkommen, werden von Jod mehr oder weniger rein violett und von 
Schwefelsaure und Jod mehr blau gefarbt. Sie bestehen vielleicht aus derselben Substanz 
wie gewisse Prostatakonkremente, sind aber nicht naher untersucht. 

Quantitative Zusammensetzung des Gehirnes. Die Menge des 
Wassers ist groBer in der grauen als in der weiBen Substanz und groBer bei Neu
geborenen oder bei jiingeren Individuen als bei Erwachsenen. Beirn Fotus ent
halt das Gehirn 879-926%0 Wasser. Nach Beobachtungen von WEISBACH3 

ist der Gehalt an Wasser in den verschiedenen Teilen des Gehirnes (und des ver
langerten Markes) in verschiedenen Altern einverschiedener. Die folgenden 
Zahlen beziehen sich auf 1000 Teile, und zwar A bei Mannern und B bei Weibern: 

20-30 Jahre 30-50 Jahre 50-70 Jahre 70-94 Jahre ---- ---- --.- ----A B A B A B A B 
WeiBe Substanz des Ge-

hirnes. 695,6 682,9 683,1 703,1 701,9 689,6 726,1 722,0 
Graue Substanz des Ge-

hirnes . 833,6 826,2 836,1 830,6 838,0 838,4 847,8 839,5 
Gyri .. 784,7 792,0 795,9 772,9 796,1 796,9 802,3 801,7 
Kleinhirn 788,3 794,9 778,7 789,0 787,9 784,5 803,4 797,9 
Pons Varoli 734,6 740,3 725,5 722,0 720,1 714,0 727,4 724,4 
Medulla oblongata 744,3 740,7 732,5 729,8 722,4 730,6 736,2 733,7 

Hiermit stimmen die Untersuchungen von K. LrN'NERT 4, nach welchen der 
Pons und das verlangerte Mark nachst der weiBen Substanz die wasseriirmsten 
Teile des Menschengehirnes sind. 

Quantitative Analysen von dem Gehirne des Menschen in verschiedenen 
Altern, namlich 6 Wochen, 2 und 19 Jahren, haben W. KOCH und S. MANN 5 

ausgefiihrt. Diese Analysen zeigen, daB mit zunehmendem Alter Wasser, Proteine, 
Extraktivstoffe und SaIze relativ abnehmen, wahrend Phosphatide, Zerebroside 
und besonders das Cholesterin eine starke Zunahme zeigen. Der in Lipoiden 
vorkommende Schwefel war bis zum zweiten Jahre vermehrt, war aber dann 

1 LEVENE, Journ. of bioI. Chem. 11), mit WEST ebenda 11), 18 u. 26. 2 Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 89. 3 Zit. nach K. B. HOFMANN, Lehrb. d. Zooch., Wien 1877, S. 121. 
~ Wien. klin. Wochenschr. 23. 5 Journ. of PhysioI. 36, Proc. physioI. Soc. Nov. 1907. 

Hammarsten. Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 31 
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und bei 19 J ahrcn in dersclben Menge vorhanden. Beziiglich des Cholesterin
gehaltes hat auch M. ROSENHEIM 1 gefunden, daB er bci Erwachsenen bedeutend 
groBer aIR bei nur einige Monate alten Kindern ist. 

BAUMSTARK glaubte gefunden zu haben, daB ein Teil des Cholesterins in dem Gehirne 
in gebundenem Zustande, vielleicht als Ester, vorkommt; diese Ansicht hat indessen infolge 
spaterer Untersuchungen von BUNZ als unrichtig sich erwiesen. Nach BUNz enthalt namlich 
das Gehirn weder Ester des Cholesterins mit hoheren Fettsauren, noch andere Verbindungen 
des Cholesterins, welche beim Verseifen gespalten werden. CHRISTINE TEBB und M. ROSEN
HEIM2 haben ebemalls nUl" freies Cholesterin gefunden. 

N ach FRANKEL 3, welcher das Menschengehirn fraktioniert mit verschie
denen Losungsmitteln extrahiert hat, enthiiJt das Gehirn 230 0/ 00 Trockensubstanz, 
und dieselbe besteht zu 2/3 aus Lipoidcn und zu 1/3 aus Proteinstoffen. Von den 
Lipoiden sind etwa 17% Cholesterin, 34,482% gesattigte und 48,293% un
gesattigte Verbindungcn. Die Menge des Cholesterins in den verschiedenen Teilen 
des Gehirnes waren nach FRANKEL, KIRSCHBAUM und LINNERT folgende. In 
der Rinde 11,5, in der weill en Substanz 24,7, im Kleinhirn 13,1, in Briicke und 
verlangertem Mark 40,3 0/ 00, alles auf feuchte Substanz bezogen. 

Die Gesamtmenge der Zerebroside war in den Analysen von O. ROSEN
HEIM4 98 0/ 00 von der Trockensubstanz des Gchirnes. Nach 1. L. SMITH und 
W. M.A.rn.5 sind in dem Gehirne des Menschen die Zerebroside in der weillen Sub
stanz in groBerer, die Phosphatide in kleinerer Menge enthalten, und die weille 
Substanz soll iiberhaupt etwa zweimal so viel Lipoide wie die graue enthalten. 

Von einem gewissen Interesse ist die von KOOR 6 ausgefiihrte Analyse des Gehirnes 
eines epileptischen Menschen. Da das Protagon von KOCH als ein Gemenge aufgefaBt wurde, 
finden sich in den Analysen keine Angaben liber die Menge desselben. Da man ferner keine 
zuverlassigen Methoden zur Bestimmung der Stoffe Kephalin, Myelin, Phrenosin und Kerasin 
kennt, haben die fUr diese Stoffe angefiihrten Zahlen nur untergeordneten 'Vert. Die Ana
lysen gaben folgende Zahlen, auf 1000 Teile berechnet. 

Wasser .... 
EiweiBstoffe . 
N ukleoproteide 
Neurokeratin .. . ... 
Extraktivstoffe (wassedoslich) 
Lezithine ....... . 
Kephalin und Myelin . . 
Phrenosin und Kerasin . 
Cholesterin . . . . . . . 
Schwefelhaltige Substanz 
Mineralstoffe . . . . . . 

Corpus callosum 
679,7 
32,0 
37,0 
27,0 (CmTTENDEN) 
15,1 
51,9 
34,9 
45,7 
48,6 
14,0 
8,2 

Cortex (praefrontal.) 
841,3 

50,0 
30,0 
4,0 (CmTTENDEN) 

15,8 
31,4 

7,4 
15,5 
7,0 

14,5 
8,7 

PIGRINI und CARBONE fanden das Gehirn bei Paralytikern reicher an Wasser, bedeutend 
reicher an Cholesterin, aber armer an Kephalin als bei Gesunden. Das letztere stimmt mit 
der Beobachtung von KOCH und MANN7, daB die Menge des Lipoidphosphors bei Paralytikern 
herabgesetzt ist. 

Nach FR. FALK 8 kommen Zerebroside sowohl in markhaltigen wie in mark
losen Nervenfasern vor. Die marklosen gaben aber viel weniger Stoffe an die 
angewandten Extraktionsmittel als die markhaltigen ab, namlich 115,1 0/00 Extrakt, 
gegen 465,9 0/ 00• Das Extrakt der ersteren war armer an Zerebrosiden, aber reicher 
an Cholesterin, Kephalin und Lezithin als das der markhaltigen Nerven, wie 
folgende Zahlen zeigen. 

1 Bioch. Journ. 8. 2 F. BAUMSTARK, Zeitschr. f. physiol. Chern. 9; R. Bii"Nz ebenda 46; 
CHR. TEEB, Journ. of Physiol. 34; M. ROSENREIM 1. c. a Bioch. Zeitschr.19; mitP. KmSOR
BAUM und K. LINNERT ebenda 46. 4 Bloch. Journ. 7. 5 Journ. of Pathol. u. Bakteriol. 17, 
zitiert nach MALYS Jahresb. 43. 6 Amer. Journ. of Physiol. 11. 7 G. PIGRINI und 
D. CARBONE, Bioch. Zeitschr. 46, wo auch KOCH und MANN zitiert sind. 8 Ebenda 13. 
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Marklose Fasern Markhaltige Fasern 

Cholesterin . 
Kepha1ine .. 
Zerebroside . 
Lezithine .. 

in 0/00 des Gesamtextr. 
470 

in %0 des Gesamtextr. 
250 

237 124 
60 182 
98 29 

Nach S. FRXNKEL und L. DrMITZl enthiilt das Riickenmark des Menschen 
durchschnittlich 740%0 Wasser, 180%0 Lipoide und 80%0 Proteinstoffe. Die 
Menge des Cholesterins (in dem frischen, wasserhaltigen Riickenmarke) ist 40°/00' 
die der ungesiittigten Phosphatide 120 und die der gesiittigten 15%0' Das Riicken
mark soll der an ungesiittigten Phosphatide~ reichste Teil des Nervensystems 
sein und es enthiilt reichlich Kephalin. 

Nach NOLL soll die weiBe Substanz des Riickenmarkes etwas reicher an 
Protagon als die des Gehirnes sein, und bei Nervendegeneration soll die Menge 
des Protagons abnehmen. Die von ihm verwandte Methode gestattet aber, wie 
natiirlich ist, keine genaue Bestirnmung des umstrittenen Stoffes Protagon. 
MaTT und HALLIBURTON 2 haben ferner gezeigt, daB bei degenerativen Krank
heiten des Nervensystems die Menge der phosphorhaltigen Substanz abnimmt 
und daB hierbei, namentlich bei allgemeiner Paralyse, Cholin in die Zerebro
spinalfliissigkeit und in das Blut iibergeht. In degenerierten Nerven nimmt 
die Menge des Wassers und die des Phosphors abo 

Das Corpus callosum beirn Menschen enthiilt nach W. und M. L. KOOR 3 

703,1 °/'00 Wasser und 296,9°/00 feste Stoffe. Die letzteren bestanden aus 29,25% 
Protein, 5,12% organischen und anorganischen Extraktivstoffen und 65,63% 
Lipoiden. Die Verteilung der letzteren war folgende: Phosphatide 27,63, Zere
broside 16,6, Sulfatide 7,46 und Cholesterin 10,25%. 

Die Menge des Neurokeratins in den Nerven und in verschiedenen Teilen 
des Zentralnervensystems ist von KUHNE und CHITTENDEN'4 niiher bestirnmt 
worden. Sie fanden in dem Plexus brachialis 3,16%0' in der Kleinhirnrinde 
3,12°/00' in der weiBen Substanz des GroBhirnes 22,434, in der weiBen Substanz 
des Corpus callosum 25,72-29,02%0 und in der grauen Substanz der GroBhirn
rinde (moglichst frei von weiBer Substanz) 3,27°/00 Neurokeratin. Die weiBe 
Substanz ist also sehr bedeutend reicher an Neurokeratin als die peripherischen 
Nerven oder die nicht reine graue Substanz. Nach GRIFFITHS 5 vertritt bei In
sekten und Crustaceen das Neurochitin das Neurokeratin. Die Menge des ersteren 
betrug 10,6-12%0' Die Menge des Kreatins in mg pro 100 g Substanz war nach 
V. HARDING und B. EAGLES 6 beirn Menschen als Mittel im GroBhirn 122,7 und 
irn Kleinhirn 176. 

A. WEIL 7 fand in 1000 Teilen lebensfrischer Substanz von Menschen folgende 
Mengen von Mineralstoffen: 

K Na Ca Mg Fe C1 
Graue Gehirnsubstanz. 3,45 2,03 0,104 0,196 0,068 1,13 
WeiBe Gehirnsubstanz. 3,38 2,25 0,142 0,260 0,064 1,51 
Kleinhirn. . . . . .. 3,49 2,20 0,103 0,203 0,050 1,08 
Riickenmark .... , 3,61 2,01 0,179 0,380 0,055 1,52 

Da man aus der Arbeit nicht ersehen kann, inwieweit die Zahlen fiir P und 
S von organischer Substanz stammen, sind sie hier weggelassen worden. Zink 
und Kupfer sollen normale Bestandteile des Menschengehirnes sein. 

Wie in anderen Organen findet auch in Gehirn und Nerven ein mit Sauer
stoffaufnahme und Kohlensiiureabgabe verbundener Stoffwechsel statt. Uber 

1 Bioch. Zeitschr. 28. 2 NOLL, Zeitschr. f. physioI. Chern. 27; MOTT und HALLmURTON, 
Philos. Transact. Ser. B 191 (1899) u. 194 (1901). 3 Journ. of bioI. Chern. 31. ~ 1. C. FuB
note 1, S. 474. 5 Compt. Rend. 1111. 6 Journ. of bioI. Chern. 60. 7 Zeitschr. f. physioi. 
Chern. 89. VgI. auch MAGNUS· LEVY, Bioch. Zeitschr. 24. 

31* 
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diesen Stoffwechsel liegen besondere Untersuchungen am Froschnervensystem 
von H. WINTERSTEIN mit E. HmsClIBERG 1 und E. HECKER! vor. Diese Unter
suchungen, welche den Umsatz von sowohl Kohlehydraten, Stickstoffsubstanzen 
und Fett wie von phosphorhaltiger Substanz bei Gegenwart oder Abwesenheit 
von Sauerstoff galten, zeigten, daB der Umsatz der genannten Stoffe bedeutend 
groBer im Reiz- ala im Ruhezustande ist. Sie haben auch Aufschliisse iiber die 
umsatzsparende Wirkung verschiedener Kohlehydrate und anderer Stoffe so
wohlim Ruhezustande wie bei elektrischer Reizung geliefert. Uber die Verande
rungen des Gehirnes bei hungernden Hunden haben A. PALLADIN und D. ZUWER
KALOW3 Untersuchungen ausgefiihrt. Ala wichtigstes Resultat ergab sich, daB, 
auf TrockensubBtanz berechnet, im GroBhirn der Gehalt der grauen Substanz' 
an Gesamtstickstoff etwas zugenommen, der Gehalt an Aminosaurestickstoff 
dagegen etwas abgenommen hatte. In der weiBen Substanz hatte die Menge 
sowohl des Total- wie des Aminosaurestickstoffes zugenommen. Der Koeffizient 
der ;,Aminogenese", d. h. das Prozentverhaltnis des Stickstoffes der Aminosauren 
zum Gesamtstickstoff war in der grauen Substanz von dem Normalen 6,6 zu 5,6 
in der weiBen von 6,0 zu 8,9 im Hunger geandert worden. 

Anhang. 

Die Gewebe und Fliissigkeiten des Auges. 
Die Retina enthalt ala Ganzes 865-899,9%0 Wasser; 57,1-84,5%0 Protein

stoffe - Myosin, Albumin und Muzin (1); 9,5-28,9%0 Lezithin und 8,2 bis 
11,2%0 Salze (HOPPE-SEYLER und CARN) '. Die Mineralstoffe enthielten 4220/00 
NazHPO, und 352%0 NaCl. Die Retina enthalt nach N. BARBIERI 5 zwar Chole. 
sterin, aber keine Zerebroside und iiberhaupt nicht die spezifischen Bestandteile 
der Gehirnsubstanz. 

Diejenigen Stoffe, welche die verschiedenen Segmente der Stabchen und 
Zapfen bilden, sind nicht naher erforscht, und das groBte. Interesse kniipft sich 
an die Farbstoffe der Retina an. 

Sehpurpur, auch Rhodopsin, Erythropsin oder Sehrot genannt, nennt 
man den Farbstoff der Stabchen. 1m Jahre 1876 beobachtete BOLLe, daB die 
Stabchenschicht der Retina im Leben eine purpurrote Farbe hat, welche durch 
Lichteinwirkung erblaBt. KUHNE 7 hat spater gezeigt, daB diese rote Farbe 
nach dem Tode des Tieres, wenn das Auge vor dem Tageslichte geschiitzt oder 
im Natriumlichte untersucht wird, langere Zeit bestehen kann. Durch dieses 
Verhalten wurde es auch moglich, diese Substanz zu isolieren und naher zu 
studieren. 

Das Sehrot (BOLL) oder der Sehpurpur (KfuINE) kommt ausschIieDlich in den Stabchen 
und nur in dem auBersten TeiJe derselben vor. Bei solchen Tieren, deren Retina keine Stab
chen hat, fehIt der Sehpurpur, welcher selbstverstandlich auch in der Macula lutea fehIt. 
Bei einer Art Fledermaus (Rhinolophus hipposideros), wie auch bei Hiihnem, Tauben 
und neugeborenen Kaninchen hat man in den Stabchen keinen Sehpurpur gefunden. 

Eine Losung von Sehpurpur in Wasser, welches 2-5% kristallisierte Galle, 
welche das beste Losungsmittel des Sehpurpurs ist, enthalt, ist purpurrot, ganz 
klar, nicht fluoreszierend. Beim Eintrocknen dieser Losung in vacuo erhalt 
man einen, karminsaurem Ammoniak abJ;J.lichen Riickstand, welcher violette 
oder schwarze Korner enthalt. Dialysiert man die obige Losung gegen Wasser, 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 100, 101, 100 u. 108. 2 Ebenda 128, 129. 3 Ebenda 139. 
, Ebenda o. 5 Compt. Rend. 104. 6 Monatsber. d. kgI. PreuD. Mad. 12. Nov. 1876. 7 Die 
Untersuchungen iiber Sehpurpur von KUHNE und seinen Schiilern, EWALD und AYRES finden 
sich in: Unters. aus dem physiol. Inst. der Universitiit Heidelberg 1 u. 2 und in Zeitschr. 
f. BioI. 32. 



Der Sehpurpur. 485 

so diffundiert die Galle weg und der Sehpurpur scheidet sich als eine violette 
Masse aus. Unter allen Verhaltnissen, selbst wenn er sich noch in der Retina vor· 
findet, wird der Sehpurpur von direktem Sonnenlicht rasch und von zerstreutem 
Licht der. Intensitat desselben entsprechend gebleicht. Dabei geht er durch Rot 
und Orange in Gelb iiber. Das rote Licht bleicht den Sehpurpur 1angsam, das 
ultrarote Licht bleicht ihn nicht. Eine Losung von Sehpurpur zeigt keinen be· 
sonderen Absorptionsstreifen, sondern nur eine allgemeine Absorption, welche 
etwas nach der roten Seite von D aDiangt und bis zu G sich erstreckt. Die stii.rkste 
Absorption findet sich bei E. 

KOETTGEN und ABELSDORF1 haben gezeigt, dall es, in Obereinstimmung mit der .An. 
sicht von KfumE, zwei Arten von Sehpurpur, die eine bei Siiugern, Vogeln und .Anlphibien, 
die andere, mehr violettrote, bei Fischen gibt. J ene hat ihr Absorptionsmaximum im Grim, 
diese im Gelbgriin. 

Der Sehpurpur wird auch beim Erwii.rmen, bei 52-530 C nach einigen Stun· 
den und bei + 760 fast momentan, zerstort. Durch Alkalien, Sauren, Alkohol, 
Ather und Chloroform wird er ebeDialls zerstort. Dagegen widersteht er der Ein· 
wirkung von Ammoniak oder Alaunlosung. 

Da der Sehpurpur im Lichte leicht zerstort wird, mull er auch iin Leben regeneriert 
werden konnen. KUHNE hat in der Tat auch gefunden, dall die Retina des Froschauges, 
wenn sie starkem Sonnenlichte langere Zeit ausgesetzt wird, erbleicht, ihre Farbe aber all· 
mahllch wieder erhalt, wenn man die Tiere im Dunkeln lallt. Diese Regeneration des Seh. 
purpurs ist eine Funktion der lebenden Zellen in der Pigmentepithelschicht der Retina. Dies 
geht unter anderem daraus hervor, dall in einem abgelOsten Stiicke der Retina, welches 
vom Lichte erbleicht worden ist, der Sehpurpur wieder regeneriert werden kann, wenn man 
das abgeloste Retinastiick vorsichtig auf die der Chorioidea anhaftende Pigmentepithel. 
schicht legt. Mit dem dunklen Pigmente, dem Melanin oder Fuszin, in den Epithelzellen 
hat die Regeneration, wie es scheint, nichts zu tun. Eine teilweise Regeneration scheint 
iibrigens nach KUHNE auch in der vollstii.ndig lospraparierten Retina stattfinden zu konnen. 
Infolge der Eigenschaft des Sehpurpurs, auch im Leben vom Lichte gebleicht zu werden, 
kann man, wie KUHNE gezeigt hat (unter besonderen Verhaltnissen und bei Beobachtung 
von besonderen Kautelen nacli einer intensiven oder mehr anhaltenden Lichtwirkung), nach 
dem Tode auf der Retina zuriickbleibende helle Bilder von Fensteroffnungen u. dgl., sog. 
Optogramme, erhalten. 

Die physiologische Bedeutung des Sehpurpurs ist unbekannt. DaB der 
Sehpurpur fiir das Sehen nicht direkt notwendig sein kann, geht daraus hervor, 
daB er bei einigen Tieren und ebenso in den Zapfen fehlt. 

Die Darstellung des Sehpurpurs mull stets bei ausschlielllicher Natriumbeleuchtung 
geschehen. Aus den freipraparierten Netzhauten wird der Sehpurpur mit einer wasserigen 
LOaung von kristallisierter Galle extrahiert. Die filtrierte Losung wird in vacuo eingetrocknet 
oder der Dialyse unterworfen, bis der Sehpurpur sich ausscheidet. Um ganz hamoglobin. 
freie Losungen von Sehpurpur zu gewinnen, solI man ~e Losung des Sehpurpurs in Cholaten 
mit Magnesiumsulfat siittigen, den ausgefiillten Farbstoff mit gesattigter Magnesiumsulfat
IOsung auswaschen und dann in Wasser mit Hllie des gleichzeitig ausgefallten Cholates IOsen 9. 

Die Farbstoffe der Zapfen. In dem inneren Segmente der Zapfen findet sich bei Vogeln, 
Reptilien und Fischen ein kleines Fettkiigelchen von wechselnder Farbe. Aus diesem Fette 
hat KfumE 3 einen grimen, gelben und roten Farbstoff - bzw. Chlorophan, Xantophan 
und Rhodophan - isoliert. 

Das dunkle Pigment in den Epithelzellen der Netzhaut, welches man friiher Melanin 
genannt hat, von KfurNE und MAys' aber Fuszin genannt wurde, ist eisenhaltig, lost sich 
in konzentrierten Alkalilaugen oder konzentrierter Schwefelsaure beim Elwarmen, ist aber 
wie die sog. Melanine iiberhaupt nicht vielstudiert worden. Das in den Augenhauten sonst 
vorkommende dunkle Pigment soil in Zusammenhang mit den Melaninen (Kapitel 16) 
besprochen werden. 

Der Glaskorper wird oft als eine Art Gallertgewebe betrachtet. Die Haute 
desselben bestehen nach C. MORNER aus.leimgebender Substanz. Die Glasfliissig
keit enthalt ein wenig EiweiB und auBerdem, wie MORNER gezeigt hat, ein durch 

1 ZentralbI. f. PhysioI.9, auch MALYS Jahresb. 20, 351. 2 KfumE, Zeitschr. f. BioI. 
32. 3 KUHNE, Die nichtbestandigen Farben der Netzhaut. Unters. aus dem physioI. Inat. 
Heidelberg 1, 341. 'Ebenda 2, 324. 
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Essigsaure fallbares Mukoid, das Hyalomukoid, welches 12,27% N und 1,19 % S 
enthMt. Unter den Extraktivstoffen hat man ein wenig Harnstoff - nach 
PrCARD 5%0' nach RXHLMANN 0,64%0 - nachgewiesen. PAUTZ 1 hat - auBer 
etwas Harnstoff - Paramilchsaure und, in lThereinstimmung mit den An
gaben von CHABBAS, JESNER und KUHN, Glukose im Glaskorper des Ocru.en 
nachweisen kOnnen. Die Reaktion des Glaskorpers ist alkalisch und der Gehalt 
an festen Stoffen betragt etwa 9-11 %0' Die Menge der Mineralstoffe ist ,etwa 
6-9%0 und die der Proteinstoffe 0,7%0' 

Humor aqueus. Diese Fliissigkeit ist klar, gegen Lackmus alkalisch, von 
1,003-1,009 spez. Gewicht und nach W. A. OSBORNE 2 hat sie denselben osmoti
schen Druck wie das Blut. Der Gehalt an festen Stoffen ist im Mittel 13%0 
und der Gehalt an EiweiB nur 0,3 bis gegen 10/ 00 , Die Proteine bestehen 
aus Serumalbumin, Globulin, sehr wenig Fibrinogen und Muzin. Nach 
GRUENHAGEN enthiilt der Humor aqueus Paramilchsaure, eine andere rechts
drehende Substanz und einen reduzierenden, nicht zucker- oder dextrin
ahnlichen Stoff. 1m Humor aqueus von Ochsen fand PAUTZ Harnstoff und 
Zucker. Nach J. AsK3 steht der Gehalt an Zucker in naher Beziehung zu dem 
des Blutplasmas. Die Angaben iiber den Zuckergehalt des Kammerwassers im 
Vergleich zu demjenigen des Blutplasmas sind indessen etwas strittig. Nach 
J. DE HAEN und S. v. CREVELD' soli der Zuckergehalt kleiner als der des Blut
plasmas sein und dem ultrafiltrierbarem Zucker des letzteren entsprechen. Da
gegen soli die, bald nach der Entnahme der Fliissigkeit durch Punktion sich 
zuriickbildende (sog. sekundare) Kammerwasserfliissigkeit im Zuckergehalte 
vollig gleich dem Blutplasma im selben Augenblicke sein. Auch die Menge des 
EhyeiBes soli nach einer zweiten Punktion ansteigen konnen. 

Die KristaIlinse. Diejenige Substanz, welche die Linsenkapsel darstellt, 
ist von C. MaRNER untersucht worden. Sie gehort nach fum einer besonderen 
Gruppe von Proteinstoffen an, die er Mem branine genannt hat. Die Membranine 
sind bei gewahnlicher Temperatur in Wasser, SalzlOsungen, verdiinnten Sauren 
und Alkalien unlosliche Stoffe, die wie die Muzine beim Sieden mit einer ver
diinnten Mineralsaure eine reduzierende Substanz geben. Sie enthalten blei
schwarzenden Schwefel. Von dem MILLoNschen Reagenze werden sie sehr schon 
rot gefarbt, geben aber mit konzentrierter Salzsaure oder dem Reagenze von 
ADAMKIEWICZ keine charakteristische Farbung. Von Pepsinchlorwasserstoff
saure oder Trypsinlosung werden sie sehr schwer gelOst. In der Warme werden 
sie von verdiinnten Sauren und Alkalien gelOst. Das Membranin der Linsen
kapsel enthalt 14,lO% N und 0,83% S und es ist weniger schwer lOslich als das
jenige der DESCEMETschen Haut. 

Die Hauptmasse der festen Stoffe der Kristallinse besteht aus EiweiBstoffen, 
deren Natur durch die Untersuchungen von C. MaRNER 5 nither ermittelt worden 
ist. Diese Eiweillstoffe sind teils in verdiinnter SalzlOsung unloslich und teils 
darin lOslich. 

Das unlOsliche EiweiB. Die Linsenfasern bestehen aus einer in Wasser 
und SalzlOsung unJoslichen EiweiBsubstanz, die von MaRNER Albumoid ge
nannt wird. Das Albumoid lost sich leicht in sehr verdiinnten Sauren oder Al
kalien. Die Losung in Kalilauge von 0,1 % ahnelt sehr einer Alkalialbuminat
lOsung, gerinnt aber nach fast vollstandiger Neutralisation und Zusatz von 8% 

1 MORNER, Zeitschr. f. physioI. Chern. 18; PICARD, zit. nach GAMGEE, PhysioI. Chern. 1, 
454; RABLMANN, MALYS Jahresb. 6, 219; PAUTZ, Zeitschr. f. BioI. 31. Rier findet man auch 
sehr vollstandige Literaturangaben. 2 Journ. of Physiol. li2. 3 Bioch. Zeitschr. li9. 'VgI. 
Chern. ZentralbI. (1921) III, S. 1257. 6 Zeitschr. f. physioI. Chern. 18. Rier findet man aUch 
die einschlagige Literatur. 
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NaOI bei gegen 50 0 O. Das Albumoid hat folgende Zusammensetzung: C 53,12; 
R 6,8, N 16,62 und S 0,79%. Die Linsenfasern selbst enthielten 16,61 % N und 
0,77% S. Die inneren Teile der Linse sind bedeutend reicher an Albumoid als 
die auBeren. Die Menge des Albumoids in der ganzen Linse betragt als Mittel 
etwa 48 % von dem Gesamtgewichte der EiweiJ3stoffe der Linse. 

Das losliche EiweiB besteht, abgesehen von einer geringen Menge Al
bumin, aus zwei Globulinen, dem a- und p-Kristallin. Diese zwei Globuline 
unterscheiden sich voneinander durch folgendes. Das a-Kristallin enthalt 
16,68% N und 0,56% S; das p-Kristallin dagegen bzw. 17,04 und 1,27%. Jenes 
gerinnt bei etwa + 72 0 0, dieses bei + 63 0 O. AuBerdem wird das p-Kristallin 
aus salzfreier Losung weit schwieriger und unvollstandiger von Essigsaure oder 
Kohlensaure gefallt. Ferner soll nach JESSI die Zysteinreaktion mit Nitroprussid
natrium, welche die Linse stark gibt, in der Hauptsache an dem p-Kristallin 
gebunden sein. JESS hat auch den Gehalt der drei verschiedenen Proteine der 
Kristallinse (von Rindern) an verschiedenen Aminosauren bestimmt; da aber 
diese Zahlen nicht mit den von Y. HrJIKAT.A. 2 in der Gesamtlinse von Rindern 
gefundenen zu vereinbaren sind, ·wird hier nur auf die Originalaufsatze hin
gewiesen. 

Keines der beiden Globuline wird von NaOI im UberschuB, sei es bei Zimmer
temperatur oder bei + 30 0 0 gefallt. Dagegen fallen Magnesium- oder Natrium
sulfat in Substanz bei der letztgenannten Temperatur die beiden Globuline voll
standig. Diese zwei Globuline sind nicht gleichformig in der Linsenmasse 
verteilt. Die Menge des a·Kristallins nimmt namlich in der Linse von auBen 
~ach innen ab, die des p-Kristallins dagegen umgekehrt von auBen nach 
lnnen zu. 

Als Mittelzahlen von vier Analysen hat L.A.PTSCHINSKY 3 fUr die Linse von 
Rindern folgende Zusammensetzlmg, auf lOOO Teile berechnet, gefunden: 

EiweiBstoffe . . 349,3 
Lezithin. . . 2,3 
Choiesterin 2,2 
Fett 2,9 
Losliche Saize . 5,3 
Unlosliche Saize 2,4 

Der Gehalt der frischen, wasserhaltigen Linse von Rindern an den verschie
denen EiweiBstoffen ist nach MORNER folgender: 

Albumoid (Linsenfasern) 
p.Kristallin . . . . . . 
a·Kristallin . . . . . . 
Albumin ...... . 

170%0 
1l0" 

68 " 
2" 

Nach A. JESS 4 ist bei jungen Individuen die Relation Kristalline : Albumoid 
= 82:18, im Alter dagegen wie 41:59. 1m senilen Katarakt wird nach fum 
jedenfalls die Menge der Kristalline vermindert und die des Albumoides 
vermehrt. 

Die Kristallinse enthalt sowohl Phosphatide wie Oholesterin, und zwar das 
letztere besonders im hohen Alter. 

Das KorneaIgewebe ist schon friiher abgehandelt worden (S. 429). Die 
Sklerotika ist noch nicht naher untersucht, liefert aber Ohondroitinschwefel
saure (siehe Kapitel 2 und 10), und die Chorioidea ist hauptsachlich nur durch 
ihren Gehalt an Farbstoff, Melanin (vgl. Kapitel 16), von Interesse. 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 110 u. 122. 2 Journ. of bioi. Chem. 61. 3 PFLUGE:aB Arch, 
13. 4 Zeitschr. f. BioI. 61. . 
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Die Tranen bestehen aus einer wasserhellen, alkalisch reagierenden Fliissig
keit von salzigem Geschmack. Nach den Analysen von LERCH! enthalten sie 
982%0 Wasser, 18%0 feste Stoffe mit 5%0 Albumin und 13%0 NaCl. 

Die Fliissigkeiten des inneren Ohres. 
Die Peri· und Endolymphe sind alkalische Fliissigke1ten, welche nebst S~lzen 

- in derselben Menge wie in den Transsudaten - Spuren von EiweiJ3 und bei 
gewissen Tieren (Dorsch) angeblich auch M uzin enthalten. Die Menge des Muzins 
solI groJ3er in der Peri- als in der Endolymphe sein. 

Die Otholithen enthalten 745-7950/ 00 anorganische Substanz, hauptsach
lich kristallisiertes Kalziumkarbonat. Die organische Substanz solI dem Muzin 
am meisten ahnlich sein. 

1 Zit. nach v. GORUP·BESANEZ, Lehrb. d. physioI. Chern. 4. Auf I., S. 401. 
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Die Fortpfianzungsorgane. 

a) Mannliche Geschlechtsabsondernngen. 
Die Boden sind chemisch wenig untersucht. In den Hoden von Tieren hat 

man Eiweillstoffe verschiedener Art, Serumalbumin, Alkalialbuminat (1) 
und einen der hyalinen Substanz ROVIDAS verwandten EiweiBkorper, ferner 
Leuzin, Tyrosin, Kreatin, Purinbasen, Cholesterin, Lezithin, Inosit 
und Fett gefunden. Beziiglich des Vorkommens von Glykogen sind die An
gaben etwas widersprechend. In den Hoden von Vogeln hat DARESTE 1 starke
ahnliche Kornchen gefunden, die mit J od, obgleich nur schwierig, blau gefarbt 
werden konnen. 

Bei Hodenautolyse fand LEVENE 2 Tyrosin, Alanin, Leuzin, Aminobuttersaure, Amino
valeriansaure, a-Prolin, Phenylalanin, Asparaginsaure, GIutaminsaure und Hypoxanthin. 
Pyrimidin- und Hexonbasen konnten nicht nachgewiesen werden. 

Der Samen ist als ejakulierte Fliissigkeit weiB oder weilllich gelb, dick
fliissig, klebrig, von milchigem Aussehen mit weilllichen, undurchsichtigen Kliimp
chen. Das milchige Aussehen riihrt von den Sameruaden her. Der Samen ist 
schwerer als Wasser, eiweillhaltig, von neutraler oder schwach alkalischer Re
aktion und eigentiimlichem spezifischem Geruch. Bald nach der Ejakulation 
wird der Samen gallertahnlich, als ob er geronnen ware, wird dann aber wieder 
diinnfliissig. Mit Wasser verdiinnt, setzt er weiBe FlOckchen oder Fetzen ab 
(HENLES Fibrin). Nach den Analysen von SLOWTZOFF 3 enthalt der Samen 
des Menschen als Mittel 96,8%0 feste Stoffe mit 9%0 anorganischer und 87,8%0 
organischer Substanz. Die Menge der Proteinsubstanzen war im Mittel 22,6%0 
und die der atherloslichen Stoffe 1,69%0. Die Proteinsubstanzen bestehen aus 
Nukleoproteid, Spuren von Muzin, Albumin und albumoseahnlicher 
Substanz (schon friiher von POSNER gefunden). Nach CAVAZZANI enthalt der 
Sarnen verhaltnismaBig viel Nukleon, mehr als irgend ein Organ. v. HOFMANN" 
fand im menschlichen Sperma ein Protamin, das bei der Spaltung Arginin und 
vielleicht auch Lysin liefert'. Die Mineralstoffe bestehen hauptsachlich aus 
Kalziumphosphat und ziemlich viel Chlornatrium. Kalium kommt in nur ge
ringer Menge vor. 

Der Sarnen in dem Vas deferens unterscheidet sich von dem ejakulierten 
Samen hauptsachlich dadurch, daB ihm der eigentiimliche Geruch £ehlt. Dieser 

1 Compt. rend. 74. 2 Amer. Journ. of Physiol. 11. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 30. 
«POSNER, Berl. klin. Wochenschr. 1888, Nr. 21 und Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1890, S. 497; 
CAVAZZANI, Bioch. Zentralbl. I, 502 und Zentralbl. f. Physiol. 19; v. HOFMANN, Zit. nach 
Bioch. Zentralbl. 9, 206. 
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letztere riihrt n8mlich von der Beimengung des Prostatase¥etes her. Das Sekret 
der Prostata, welches nach IVERSEN ein milchiges Aussehen und gewohnlich 
eine alkalische, nur sehr selten eine neutrale Reaktion hat, enthalt kleine Mengen 
EiweID, besonders Nukleoproteide neben fibrinogen- und muzinahnlicher 
Substanz (STERN') und Mineralstoffe, besonders NaCP. AuBerdem enthalt es 
das Enzym Vesikulase (vgl. unten), Lezithin, Cholin (STERN') und eine 
Verbindung, welche die sog. BOTTCHERSChen Spel'makristalle ergibt. Diese ,sind 
nach ScHREIN'ER 2 eine Verbindung von Phosphorsaure und einer Base, Spermin 
(C2H5N). Dieselben treten auch beim langsamen Eintrocknen von Sperma auf 
und sind auBerdem an in Alkohol aufbewahrten anatomischen Praparaten be
obachtet worden. tJber die Natur des Spermins ist man indessen nicht einig. 
Die BOTTCHERSchen Spermakristalle sollen nachF. WREDE und E. BANIK rein 
anorganisch sein (ein durch Alkohol ausgefalltes Natriumphosphat)3, und fiir 
das Spermin, das WREDE aus Menschensperma hergestellt hat, findet er die Formel 
CI0~6N,. Die freie Base wurde nicht analysiert, wohl aber kristallisierende Ver
bindungen mit Platinachlorid, Goldchlorid, Pikrinsaure, Pikrolonsaure sowie 
eine durch Einwirkung von m-Nitrobenzoylchlorid erhaltene Verbindung'. 

Durch Zusatz von Jodjodkalium zum Sperma kann man charakteristische dunkel· 
braun oder blauschwarz gefii.rbte KristiiJ.1chen erhalten, die FLORENcEsche Spermareaktion, 
welche man vielfach als eine Reaktion auf Spermin aufgefaJ3t hat. Nach BOCARIus6 solI 
diese Reaktion jedoch von dem Cholin herriihren. 

Nach CAMUS und GLEy 8 hat bei einigen Nagern die Prostatafliissigkeit die Fiihigkeit, 
den Inh.alt der Samenblasen zum Gerinnen zu bringen. Diese Fii.higkeit solI durch eine be
sondere Fermentsubstanz (Vesikulase) der Prostatafliissigkeit bedingt sein. 

Die Samenfitden (Spermatozoen) des Menschen zeigen eine groBe Resistenz 
gegen chemische Raegenzien iiberhaupt. Sie IOsen sich nicht vollstandig in kon
zentrierter Schwefelsaure, Salpetersaure, Essigsaure oder siedend heiller Soda
losung. Von einer siedend heIDen Losung von Atzkali werden sie jedoch gelost. 
Sie widerstehen der Faulnis und nach dem Eintrocknen konnen sie mit Erhaltung 
ihrer Form von einer 10f0igen Kochsalzlosung wieder aufgeweicht werden. Bei 
vorsichtigem Erhitzen kann man nach dem Gliihen eine Asche erhalten, in welcher 
die Formen der Spermatozoen noch zu erkennen sind. Die Menge der Asche 
ist etwa 500f00 und sie besteht zum groBten Teil, 3/" aus Kaliumphosphat. 

Die Samenfaden zeigen bekanntlich Bewegungen, deren Ursache indessen 
noch nicht aufgeklart ist. Diese Bewegungen konnen sehr lange, unter Um
standen in der Leiche mehrere Tage nach dem Tode und in dem Sekrete des 
Uterus angeblich langer als eine Woche andauern. Saure Fliissigkeiten heben 
die Bewegungen auf, ohne die Spermatozoen zu toten; von mehreren Metall
salzen, Antiseptizis, Alkohol, Ather usw. wird die Bewegung vernichtet. In 
schwach alkalischen Fliissigkeiten, namentlich in alkalisch reagierenden 'tieri
schen Sekreten wie auch in passend verdiinnten Neutralsalzlosungen erhalt sich 
dagegen die Bewegung langere Zeit 7. 

Die Spermatozoen sind Kernbildungen und dementsprechend sind sie auch 
reich an Nukleinsaure, die in den Kopfen enthalten ist. Die Schwanze enthalten 
EiweiB und sind auBerdem reich an Lezithin, Cholesterin und Fett, welche Stoffe 
nur in sehr geringen Mengen (wenn iiberhaupt) in den Kopfen vorkommen. Die 
Schwanze scheinen in ihrer Zusammensetzung den marklosen Nerven oder dem 
Achsenzylinder am nii.chsten verwandt zu sein. Die Kopfe enthalten bei allen 
bisher untersuchten Tierarlen Nukleinsaure, die bei Fischen teils mit Protaminen 

1 IVERSEN, Nord. med. Ark. 6; auch MALyS Jahresb. 4, 358; STERN, Bioch. Zentralbl. 
I, 748. 2 Annal. de Chem. U. Pharm. 194. 3 Zeitschr. f. physioI. Chem. 131, 52 (1923). 
4 Ebenda 138, 119 (1924). 5 Uber die sog. FLORENCEsche Spermareaktion vgI. man unter 
anderen POSNER, BerI. klin. Wochenschr. 1897 und RICHTER, Wien. klin. Wochenschr. 1897; 
BOCARIUS, Zeitschr. f. physioI. Chern. 34. 8 Compt. rend. soc. bioI. 48, 49. 7 V gl. G. GeNTHER, 
PFLUGERS Arch. 118. 
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und teils mit Histonen verbunden ist. Bei anderen Tieren, wie beim Stier und 
Eber, kommen neben der Nukleinsaure eiweiBartige Substanzen, aber kein Prot
amin vor. 

Unsere Kenntnis von der chemischen Zusammensetzung der Spermatozoen 
verdanken wir in erster Lillie den wichtigen Untersuchungen MrESCHERS 1 iiber 
die Lachsmilch. Die Zwischenfliissigkeit der Spermatozoen ist beim Rhein
lachse eine verdiinnte SalzlOsung, die 1,3-1,9%0 organische und 6,5-7,6%0 
anorganische Stoffe enthalt. Die letzteren bestehen vorwiegend aus Natrium
chlorid und -karbonat nebst etwas Kaliumchlorid und -suHat. Sie enthalt ferner 
nur Spuren von EiweiB, aber kein Pepton (Albumose). Die festen Stoffe der 
Schwanze bestanden aus 419%0 EiweiB, 318,3%0 Lezithin und 262,7%0 Fett 
und Cholesterin. Die mit Alkoholather erschOpften K6pfe enthielten rund 960%0 
nukleinsaures Protamin, welches indessen nicht gleichmaBig, sondern derart 
verteilt sein soll, daB die auBere Schicht aus basischem und das Innere dagegen 
aus saurem nukleinsaurem Protamin besteht. AuBer dem nukleinsauren Prot
amin k6nnen also die K6pfe hOchstens sehr geringfiigige Mengen organischer 
Substanz enthalten. Als eine solche ist zu nennen eine stickstoffhaltige eisen
reiche Substanz, welche die MrLLoNsche Reaktion gab und welche von MrESCHER 
Karyogen genannt wurde. Das unreife, in der Entwicklung begriffene Lachs
spermaenthalt zwar auch Nukleinsaure, aber dagegen kein Protamin, sondern 
eine EiweiBsubstanz, "Albuminose", die vielleicht eine Vorstufe des Protamins 
darstellt. Uber die Protamine anderer Fischarten siehe S. 85ff. 

FUr ein Verstandnis der Befruchtung und der Entwicklung des Eies hat die 
chemische Untersuchung der Spermatozoen noch keine Anhaltspunkte geliefert. 

Prostatakonkremente gibr es zweierlei Art. Die einen sind sehr klein, meistens. oval 
mit konzentrischen Schichten. Bei jiingeren. nicht aber bei alteren Personen werden sie 
von Jod blau gefarbt (IVERSEJI:) 2. Die anderen stellen groBere, bisweilen stecknadelkopf
groBe, iiberwiegend aUB Kalziumphosphat (etwa 700%0) mit nur einer geringen Menge -
gegen 160%0 - organischer Substanz bestehende Konkremente dar. 

AuBer der Herstellung des Samens kommt den Hoden auch eine innere 
Sekretion zu, welche von den sog. interstitiellen oder LEYDIGSchen Zellen 
(der sog. mannlichen Pubertatsdriise) ausgehen solI (STEINACH). Diese 
innere Sekretion beschleunigt die Pubertat und steigert den Geschlechtstrieb. 
Mittelst Durchschneiden der Samenwege sowie durch Transplantation lebenden 
Hodengewebes soll nach STEINACH und Mitarbeitern sowohl an Tieren wie an 
Menschen Neubelebung der Pubertatsdriise erfolgen, wodurch eine Verjiingung 
alternder Individuen erzeugt wird 3 • Obwohl die Ergebnisse STEINAC:a:S beziig
lich Durchschneidung der Samenwege und Transplantation durch spatere For
scher im groBen und ganzen bestatigt worden sind, scheint man nicht dariiber 
einig zu sein, daB die sog. interstitiellen Zellen dabei eine Rolle spielen 4. 

b) Weibliche Fortpfianznngsorgane. 
Das Stroma der EierstOcke bietet vom physiologisch-chemischen Gesichts

punkte aus wenig Interesse dar, und der wichtigste Bestandteil des Ovariums, 
der GRAAFsche Follikel mit dem Ei, hat bisher noch nicht Gegenstand einer 
genaueren chemischen Untersuchung werden konnen. Die Fliissigkeit in den 

1 VgI. die Abhandlungen von MIESCHER in "Die histochemischen und physiologischen 
Arbeiten von FRIEDRICH MmSCHER. gesammelt und herausgegeben von seinen Freunden" 
(Leipzig, Vogel 1897). 2 1. c. 3 Verjiingung durch experimentelle Neubildung der alternden 
Pubertatsdriise. Berlin 1920, Ber. iiber d. ges. Physioi. 2, 503. 4 Siehe hieriiber R. MEYER, 
Zentraibi. f. Gynakoi. 45, 593(1921); H. STI,VE, Ergebn. d. Anat. u. Entwicklungsgeschichte 
23; Anat. Anzeiger 54,63 (1921); C. STERNBERG, Beitr. Z. pathoi. Anat. u. Z. allg. Pathol. 69, 
262 (1921); J. BENOIT, Compt. rend. soc. bioI. 88, 202, 205 (1923); K. SAND, Endokrinology 7, 
273 (1923), Journ. d'Uroi. 10,431 (1923); V. PETTINARI, Arch. perle scienze med. 46, 338(1924). 
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FollikeIn (der Kiihe) enthalt nicht, wie man angegeben hat, die in gewissen patho
logischen Ovarialfliissigkeiten gefundenen eigentiimlichen Stoffe, Paralbumin 
oder Metalbumin, sondern scheint eine serosa Fliissigkeit zu sein. Die Narben 
der geborstenen FollikeIn, die Corpora lutea, sind gelb gefarbt. In denselben 
haben bereits friihere Forscher einen kristallisierenden Farbstoff gefunden. 
Durch neuerdings ausgefiihrte Untersuchungen von ESCHER ist es sicher
gestellt worden, daB daselbst ein kristallisierender Kohlenwasserstoff (C40H s6) 

vorkommt, welcher mit dem Karotin der Karotten und des griinen Blattes 
identisch zu sein scheint. Die Farbe der Kristalle sowie die der konzentrierten 
Losungen ist rotorange. Das Karotin ist zum Unterschiede von dem gelben 
Farbstoff des Eigelbs, dem Lutein, das eine andere Formel besitzt (So 498) in 
Alkohol schwer, aber in Petroleum ather leicht loslich1• 

Von besonderem pathologischen Interesse sind die in den Ovarien oft vor
kommenden Zysten, welche je nach ihrer verschiedenen Art und Abstammung 
einen wesentlich verschiedenen Inhalt haben konnen. 

Die serosen Zysten (Hydrops folliculorum GRAAFn) , welche durch eine 
Dilatation des GRAAFschen Follikels entstehen, enthalten eine vollkommen 
serosa Fliissigkeit, deren spez. Gewicht 1,005-1,022 betragt. Ein spez. Gewicht 
von 1,020 ist weniger gewohnlich. Meistens ist das spez. Gewicht niedriger, 
1,005-1,014, mit einem Gehalte an festen Stoffen von 10-40%0. Soweit man 
bisher gefunden hat, scheiDt der Inhalt dieser Zysten von anderen serosen Fliissig
keiten nicht wesentlich verschieden zu sein. 

Die Kolloid- oder Mukoidkystome, welche aus den PFLUGERSchen Epithel
schlauchen sich entwickeIn, konnen einen Inhalt von sehr wechseInder Beschaffen
heit haben. 

In kleinen Zysten findet man bisweilen eine halbfeste, durchsichtige oder 
hochstens etwas triibe oder opalisierende Masse, welche erstarrtem Leime oder 
einer zitternden Gallerte ahnelt und welche auf Grund ihrer physikalischen 
Beschaffenheit Kolloid genannt worden ist. In anderen Fallen enthalten die 
Zysten eine dickfliissige, zahe Masse, welche zu langen Faden ausgezogen werden 
kann, und je nachdem diese Masse in den verschiedenen Zysten mehr oder weniger 
mit seroser Fliissigkeit verdiinnt ist, kann der Inhalt eine sehr wechseInde Kon
sistenz zeigen. In anderen Fallen endlich enthalten auch die kleinen Zysten eine 
diinne, wasserige Fliissigkeit. Die Farbe des Inhaltes ist auch sehr wechseInd. 
In einigen Fallen ist der Inhalt blaulichweiB, opalisierend, in anderen gelb, gelb
braun oder gelblich mit einem Stich ins Griinliche. Oft ist der Inhalt durch zer
setzten Blutfarbstoff mehr oder weniger stark schokolade- oder rotbraun ge
farbt .. Die Reaktion ist alkalisch oder beinahe neutral. Das spez. Gewicht, welches 
bedeutend schwanken kann, ist meistens 1,015-1,030, kann aber in selteneren 
Fallen einerseits 1,005-1,010, anderseits 1,050-1,055 betragen. Der Gehalt 
an festen Stoffen ist sehr schwankend. In seltenen Fallen betragt er nur 10 bis 
20%0; gewohnlich wechselt er jedoch zwischen 50-70-100%0. In seltenen 
Fallen hat man auch 150-200%0 feste Stoffe gefunden. 

Als Formelemente hat man gefunden: rote und farblose Blutkorper
chen, Kornchenzellen, teils fettdegenerierte Epithelzellen und teils groBe 
sog. GLUGESche Korperchen, feinkornige Massen, Epithelzellen, Chole
sterinkristalle und Kolloidkorperchen - groBe, kreisrunde, stark licht
brechende Gebilde. 

Wenn also der Inhalt der Kolloid- "der Mukoidkystome eine sehr wech
.seInde Beschaffenheit haben kann, so zeichnet er sich jedoch in den meisten 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 83, 198 (1912). 
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Fallen durch eine stark schleimige oder fadenziehende Konsistenz, eine grau
gelbe, schokoladebraune oder bisweilen weiBgraue Farbe und ein verhaltnis
maBig hohes spez. Gewicht, 1,015-1,025, aus. Eine solche Fliissigkeit zeigt 
gewohnlich keine spontane Fibringerinnung. 

Ala fiir diese Kystome charakteristische Bestandteile hat man das Kol
loid, das' Meta- und Par albumin betrachtet. 

Kolloid. Dieser Name bezeichnet eigentlich keine chemisch charakterisier
bare Substanz, sondern eher nur eine bestimmte physikalische, an Leimgallerte 
erinnernde Beschaffenheit des Geschwulstinhaltes. Das Kolloid ist als krank
haftes Produkt in mehreren Organen gefunden worden. 

Das Kolloid ist eine gallertahnliche, in Wasser und Essigsaure nicht los
liche Masse, welche von Alkali gelOst wird und dabei in der Regel eine von Essig
saure oder von Essigsaure und Ferrozyankalium nicht fallbare Fliissigkeit gibt. 
Ein solches Kolloid ist von PFANNENSTIEL! als Pseudomuzin {3 bezeichnet worden. 
Zuweilen findet man indessen auch ein Kolloid, welches, wenn es mit hochst 
verdiinntem Alkali behandelt wird, eine muzinahnliche Losung gibt. Das Kolloid 
ist dem Muzin nahe verwandt und wird von einigen Forschern als ein verandertes 
Muzin angesehen. Ein von PANZER analysiertes Eierstockkolloid enthielt 931 %0 
Wasser, 57 0/00 organische Substanz und 12%0 Asche. Die elementare Zusammen
setzung war C 47,27, H 5,86, N 8,40, S 0,79, P 0,54 und Asche 6,43%. Ein in 
den Lungen gefundenes, von WURTZ 2 analysiertes Kolloid enthielt C 48,09, H 7,47, 
N 7,00, 0 (+ S) 37,44%. Kolloid verschiedenen Ursprunges scheint jedoch eine 
ungleiche Zusammensetzung zu haben. 

Metalbumin. Unter diesem Namen hat SCHERER3 eine von ihm in einer 
Ovarialfliissigkeit gefundene Proteinsubstanz beschrieben. Das Metalbumin 
wurde von SCHERER als ein EiweiBstoff betrachtet; es gehort aber der Muzin
gruppe an und ist aus diesem Grunde von IiAMMARSTEN 4 Pseudomuzin ge
nannt worden. 

Pseudomuzin. Dieser Stoff, welcher wie die Muzine, beim Sieden mit Sauren 
eine reduzierende Substanz gibt, ist ein Mukoid, dessen Zusammensetzung nach 
lliMMARSTEN folgende ist: C 49,75, H 6,98, N 10,28, S 1,25, 0 31,74%. Mit 
Wasser gibt das Pseudomuzin schleimige,·fadenziehende Losungen, und diese 
Substanz ist es, welche vorzugsweise dem fliissigen Inhalte der Ovarialkystome 
seine typische fadenziehende Beschaffenheit verleiht. Die Losungen gerinnen 
beim Sieden nicht, sondern werden dabei nur milchig opalisierend. Zum Unter
schiede von Muzinlosungen werden die Pseudomuzinlosungen von Essigsaure 
nicht gefallt. Mit Alkohol geben sie eine grobflockige oder faserige, selbst nach 
langerem Aufbewahren unter Alkohol in Wasser noch lOsliche Fallung. 

Das Paralbumin ist eine andere, von SCHERER entdeckte, in Ovarial
fliissigkeiten vorkommende und auch in Aszitesfliissigkeiten bei gleichzeitiger 
Gegenwart von Ovarialzysten und Berstung derselben gefundene Substanz. 
Sie ist indessen nur ein Gemenge von Pseudomuzin mit wechselnden Mengen 
EiweiB, und die Reaktionen des Paralbumins sind dementsprechend auch etwas 
wechselnd. 

MrTJUKOFF 5 hat aus einer Ovarialzyste ein Kolloid isoliert, dessen Zusammensetzung 
C 51,76, H 7,76, N 107, S 1,09 und 028,69% war und welches von Muzin und Pseudomuzin 
sich dadurch unterschied, daB es Bchon vor dem Sieden mit einer Saure die FEHLINGsche 
Liisung reduzierte. Hierbei ist indessen zu bemerken, daB auch das Pseudomuzin beirn Sieden 
mit hinreichend starkem Alkali oder bei Anwendlmg von konzentrierter Lauge sich spaltet 

1 Arch. f. Gynak. 38. 2 PANZER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 28; WURTZ bei LEBERT, 
Beitr. zur Kenntnis des Gallertkrebses; VIRCHOWS Arch. 4. 3 Verh. d. physik .. med. Gesellsch. 
in Wiirzburg 2 und Sitz.-Ber. d. physik.-med. Gesellsch. in Wiirzburg fUr 1864 u. 1865; Nr. 6 
in der Wiirzb. med. Zeitschr. 7. 4 Zeitschr. f. physiol. Chem. 6. 5 K. MrTJUKOFF, Arch. 
f. Gynakol. 49. 
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und eine Reduktion bewirken kann. Diese Reduktion ist indessen, gegeniiber der nach vor
gangigem Erhitzen mit einer Saure auitretenden, nur schwach. Die von MrrJUKOFF isolierto 
Substanz wurde Paramuzin genannt. 

Sowohl das Pseudomuzin, wie das Kolloid sind Mukoidsubstanzen und 
das aus ihnen erhaltliche Kohlehydrat ist, wie namentlich FR. MULLER, NEU
BERG und HEYMANN! gezeigt haben, Glukosamin (Chitosamin). Aus dem Pseudo_ 
muzin erhielt ZANGERLE 2 30% Glukosamin, und NEUBERG und HEyMA..'rn haben 
es wahrscheinlich gemacht, daB Glukosamin das einzige, am Aufbau dieser Sub
stanzen regelmaBig beteiligte Kohlehydrat ist. Es liegen allerdings auch An
gaben iiber das Vorkommen von Chondroitinschwefelsaure (oder einer verwandten 
Saure) in Pseudomuzin oder Kolloid vor (PAN'ZER); aber ein solches Vorkommen 
kann nach der Erfahrung HAMMARSTENS wenigstens kein konstantes sein. 

Als hydrolytische Spaltungsprodukte des Pseudomuzins hat OTORI auBer 
Kohlehydratderivaten wie Lavulinsaure und Huminsubstanzen, Leuzin, Tyrosin, 
Glykokoll, Asparagin- und Glutaminsaure, Valeriansaure, Arginin, Lysin und 
Guanidin erhalten. Die Menge des Guanidins war, wie es scheint, groBer als 
daB sie von dem Arginin allein herriihren konnte, und dieser Stoff stammte 
deshalb vielleicht auch von einem anderen Komplexe her. Aus einem Kolloid, 
welches als Paramuzin sich verhielt, bekam PREGL 3 bei der Hydrolyse kein Glyko
koll und nur Spuren von Diaminosauren, aber sonst dieselben Aminosauren wie 
OTORI und auBerdem Alanin, Prolin, Phenylalanin und Tryptophan. 

Der Nachweis des l\fetalbumins und Paralbumins ist selbstverstandlich gleich
bedeutend mit dem Nachweise des Pseudomuzins. Eine typische, pseudomuzin
haltige Ovarialflussigkeit ist in der Regel durch ihre physikalische Beschaffenheit 
hinreichend charakterisiert, und nur in dem Falle, daB in einer hauptsachlich serosen 
Fliissigkeit sehr kleine Mengen von Pseudomuzin enthalten sind, diirfte eine be
sondere chemische Untersuchung notig werden. :!VIan verfahrt dabei auf folgende 
Weise. Das EiweiB entfernt man durch Erhitzen zum Sieden unter Essigsaurezu
satz, das Filtrat konzentriert man stark und falIt mit .Alkohol. Den Niederschlag, 
ein Umwandlungsprodukt des Pseudomuzins, wascht man sorgfaItig mit .Alkohol 
aus und lost ibn dann in Wasser. Ein Teil del' Losung wird mit Speichel bei Korper
temperatur digeriert und dann auf Zu.cker (von Glykogen oder Dextrin herriihrend) 
gepriift. Bei Gegenwart von Glykogen fiihrt man dieses nrit Speichel in Zucker uber, 
falIt noch einmal mit .Alkohol und verfahrt dann wie bei Abwesenheit von Glykogen. 
In diesem letztgenannten Falle setzt man namlich der Losung des .Alkoholnieder
schlages in Wasser erst Essigsaure zu, um etwa vorhandenes Muzin auszufalIen. 
Ein entstandener Niederschlag wird dann abfiltriert, das Filtrat mit 2% HCI versetzt 
und im Wasserbade einige Zeit erwarmt, bis die Fliissigkeit stark braun gefarbt worden 
ist. Bei Gegenwart von Pseudomuzin gibt die Losung dann die TROMMERSche Probe. 

Ubrige Proteinstoffe, welche man angeblich in Zystenfliissigkeiten gefunden 
hat, sind Serumglobulin und Serumalbumin, Pepton (n, Muzin und 
Muzinpepton p). Fibrin kommt nur in Ausnahmefallen vor. Die Menge der 
Mineralstoffe betragt als Mittel gegen lO%o, Die Menge der Extraktivstoffe 
(Cholesterin und Harnstoff) und des Fettes betragt gewohnlich 2-4%0' 
Die iibrigen festen Stoffe, welche also die Hauptmasse ausmachen, sind EiweiB
korper und Pseudomuzin. 

Die intraligamentliren, papillliren Zysten enthalten eine gelbe, gelbgriine 
oder braungriinliche Fliissigkeit, welche entweder gar kein oder nur sehr wenig 
Pseudomuzin enthiilt. Das spez. Gewicht ist im allgemeinen ein ziemlich hohes, 
1,032-1,036, mit 90-lO0%0 festen Stoffen. Die Hauptbestandteile sind die 
EiweiBkorper des Blutserums. 

1 MULLER, Verh. d. Naturf.-Gesellsch. in Basel 12, Heft 2; NEUBERG und HEYMANN, 
HOFMEISTERS Beitrage 2. Vgl. ferner LEATHES, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 43. 2 Miinch. 
med. Wochenschr. 1900. 3 OTORI, Zeitschr. f. physiol. Chern. 42 u. 43; PREGL ebenda 58. 
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Die seltenen Tuboovarialzysten enthalten in der Regel eine wasserdunne, 
serose, nicht pseudomuzinhaltige Flussigkeit. 

Die Parovarialzysten oder die Zysten der Ligamenta latakonnen eine 
sehr bedeutende GroBe erreichen. 1m allgemeinen und bei ganz typischer Be
schaffenheit ist der Inhalt eine wasserdUnne, hochstens sehr blaB gelbgefarbte, 
wasserhelle oder nur wenig opalisierende Flussigkeit. Das spez. Gewicht der
selben ist niedrig, 1,002-1,009, und der Gehalt an festen Stoffen nur 10 bis 
20%0. Pseudomuzin kommt bei typischer Beschaffenheit nicht vor. Eiweill 
fehIt bisweilen, und wenn es vorkommt, ist seine Menge regelmaBig eine sehr 
kleine. Die Hauptmasse der festen Stoffe besteht aus Salzen und Erlraktiv
stoffen. In Ausnahmefallen kann die Flussigkeit jedoch eiweiBreich sein und 
ein hohes spez. Gewicht zeigen. 

Bezuglich der quantitativen Zusammensetzung der verschiedenen Kystom
flussigkeiten kann auf die Arbeit von OERUM 1 verwiesen werden. 

Das Fett der Dermoidzysten ist von E. LUDWIG und R. v. ZEYNEK untersucht worden. 
Sie fanden, auBer ein wenig Arachinsii.ure, Olein·, Stearin-, Palmitin- und Myristinsii.ure, 
ZetylaJkohol und eine cholesterinii.hnliche Substanz. Beziiglich des Vorkommens von Zetyl
aJkohol vgl. man jedoch die Arbeit von AMESEDER B Kapitel 4, S. 184. 

Das von SOLLMANN3 untersuchte Kolloid eines Uterusfibromes enthielt ein wasser
losliches Pseudomuzin und ein wasserunIosliches Kolloid (Paramuzin), die indessen beide 
gegen Alkohol etwas anders als die entsprechenden Substanzen aus Ovarialzysten sich ver
hielten. 

Auch von den Ovarien geht eine innere Sekretion aus, welche an den 
sog. Theca-luteinzellen (der sog. weiblichen Pubertatsdruse) gebunden 
sein solI. Dieser DrUse kommt nach STEINACH eine Wirkung analog der sog_ 
mannlichen Pubertatsdruse zu. Wenn man einem infantilen kastrierten Indi
viduum die KeimdrUse des entgegengesetzten GeschIechtes einpflanzt, wird 
eine Hemmung der eigenen GeschIechtsmerkmale und eine Forderung der ent
gegengesetzten sowohl in somatischer wie psychischer Beziehung herbeigefuhrt. 
Hohe Temperaturen sowie auch andere auBere Bedingungen konnen die Ent
wicklung der PubertatsdrUsen und der durch sie hervorgerufenen inneren Se
kretionen fordern 4• Uber die Bedeutung der Theca-luteinzellen fUr die innere 
Sekretion der Ovarien scheinen indessen die Ansichten streitig zu sein 5 _ 

Das Ei. 
Die kleinen Eier des Menschen und der Saugetiere konnen aus leicht er

sichtlichen GrUnden kaum Gegenstand einer eingehenden Untersuchung werden. 
Bisher hat man auch hauptsachlich die Eier von Vogeln, Amphibien und Fischen, 
vor aUem aber das HUhnerei, untersucht. Mit den Bestandteilen des letzteren 
werden wir uns auch hier beschaftigen. 

Der Dotter des Huhnereies. In dem sog. weillen Dotter, welcher die Keim
scheibe mit einem bis zum Zentrum des Dotters (Late bra) reichenden Fort
satze derselben und ferner eine zwischen Dotter und Dotterhaut befindliche 
Schicht bildet, hat man EiweiB, Nuklein, Lezithin und Kalium nach
gewiesen (LIEBERMANN) II. Das Vorkommen von Glykogen ist dagegen zweifel
haft. Die Dotterhaut besteht aus einem, dem Keratin in gewisser Hinsicht ahn
lichen Albumoid (LIEBERMANN). 

Die Hauptmasse des Eidotters - der Nahrungsdotter oder das Eigelb -
ist eine dickflussige, undurchsichtige, blaBgelbe oder orangegelbe, alkalisch 

1 Kemiske Studier over Ovariecystevaedsker etc., Koebenhavn 1884. Vgl. auch MALy 
14, 459. 2 LUDWIG und v. ZEYNEK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 23; AMESEDER ebenda 62; 
vgl. auch SALKOWSKI, Bioch. Zeitschr. 32,341. 3 Amer. Gynecology, March, 1903. 'Roux' 
Arch. f. Entwicklungsmech. d. Org. 48, 391 (1920). 6 Siehe FuBnote 4, S. 491. 6 PFLUGERS 
Arch. 43. 
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reagierende Emulsion von mildem Geschmack. Der Dotter enthalt Vitellin, 
Lezithin, Cholesterin, Fett, Farbstoffe, Spuren von Neuridin (BRIEGER)!, 
Purinbasen (MESERNITZKJ)2, Glukose in sehr geringer Menge und Mineral
stoffe. Das Vorkommen von Zerebrin und von starkeahnlichen Kornchen 
(DARESTE)3 ist nicht ganz sicher bewiesen. 

1m Eidotter hat man mehrere Enzyme gefunden, namlich ein diastati
sches (MULLER und MAsUYAMA), ein glykolytisches (STEPANEK), welches. bei 
Abwesenheit von Luft den Zucker in Alkoholgarung versetzt, bei Luftzutritt 
dagegen Kohlensaure und Milchsaure bildet, und endlich (WOHLGEMUTH) ein 
proteolytisches und ein lipolytisches 4. 

Ovovitellin. Dieser Stoff ist oft als ein Globulin aufgefaBt worden, ist aber 
ein Nukleoalbumin. Die Frage, in welcher Beziehung andere Proteinsubstanzen, 
welche, wie die Aleuronkristalle gewisser Samen und die sog. Dotterplatt
chen in den Eiern einiger Fische und Amphibien, dem Ovovitellin verwandt 
sein sollen, zu diesem Stoffe stehen, ist einer fortgesetzten Priifung bediirftig. 

Das Ovovitellin, wie man es bisher aus dem Eidotter dargestellt hat, ist 
nicht ein reiner EiweiGstoff, sondern enthalt stets Lezithin. HOPPE-SEYLER 
fand in dem Vitellin 25 % Lezithin, welches allerdings mit siedendem Alkohol 
entfernt werden kann; dabei wird aber das Vitellin verandert, und es ist darum 
auch wohl moglich, daB das Lezithin an das Vitellin chemisch gebunden sei 
(HOPPE-SEYLER) 5. Nach OSBORNE und CAMPBELL ist das sog. Ovovitellin ein 
Gemenge verschiedener Vitellin-Lezithinverbindungen mit 15-30% Lezithin. 
Die vom Lezithin befreite EiweiBsubstanz ist in allen diesen Verbindungen die
selbe und soIl konstant die folgende Zusammensetzung haben: C 51,24, H 7,16, 
N 16,38, S 1,04, P 0,94, 023,24%. Diese Zahlen weichen indessen sehr bedeutend 
von denjenigen ab, welche GROSS fiir das nach anderer Methode, Fallung mit 
(NH4)2S04' dargestellte Vitellin fand, namlich C 48,01, H 6,35, N 14,91-16,97, 
P 0,32-0,35, S 0,88, und die Zusammensetzung des Ovovitellins ist also noch 
nicht sicher bekannt. AuBer dem Vitellin fand GROSS ein in salzhaltiger Losung 
bei 76-77 0 C gerinnendes Globulin und PLIMMER 6 ein von ibm "Livetin" ge
nanntes Protein, welches nur 0,1 0/ 0 P enthielt und mehr Monoaminosauren, 
aber weniger Amid- und Diaminostickstoff als das Vitellin gab. 

Bei der Pepsinverdauung des Ovovitellins erhielten OSBORNE und CAMPBELL 
ein Pseudonuklein mit schwankendem Phosphorgehalt, 2,52-4,19%. Aus dem 
Dotter hat BUNGE 7 durch Verdauung mit Magensaft ein Pseudonuklein dar
gestellt, welches nach seiner Ansicht von groBer Bedeutung fiir die Blutbereitung 
sein solI und aus diesem Grunde von ibm Hamatogen genannt worden ist. 
Dieses Hamatogen hatte folgende Zusammensetzung: C 42,1l, H 6,08, N 14,73, 
S 0,55, P 5,19, Fe 0,29 und 0 31,05%. Die Zusammensetzung kann jedoch selbst 
bei Anwendung derselben Darstellungsmethode nicht unbedeutend wechseln. 

Das Vitellin ahnelt den Globulinen darin, daB es in Wasser unloslich, in 
verdiinnter Neutraisalziosung dagegen (wenn auch nicht ganz klar) lOslich ist. 
In SaIzsaure von etwa 1 %0 HCI, wie auch in sehr verdiinnten Losungen von 
Alkalien oder Alkalikarbonaten ist es ebenfalls lOslich. Aus der salzhaitigen 
Losung durch Verdiinnung mit Wasser ausgefallt und einige Zeit mit Wasser 
in Beriihrung gelassen, wird das Vitellin nach und nach verandert und den Albu
minaten ahnlicher. Die Gerinnungstemperatur der salzhaltigen (NaCl) Losung 

1 ttber Ptomaine, Berlin 1885. 2 MESERNITZKI, Bioch. Zentralbl. I. S. 739. 3 Compt. 
Rend. 72. 'MULLER und MASUYAMA, Zeitschr. f. BioI. 39; STEPANEK, ZentralbI. f. PhysioI. 
18, 188; WOHLGEMUTH in SALKowsKI-Festschr. u. Zeitschr. f. physioI. Chern. 44. 6 Med.
chern. Unters. S. 216. 6 OSBORNE und CAMl'BELL, Connect. agric. expo Stat. 23; Ann. 
Rep. New Haven 1900; GROSS, Zur Kenntn. d. Ovovitellins, Inaug.-Dissert. StraBburg 1899; 
H. A. PLIMMER, Zit. nach chern. Zentralbl. 1908, 2, 1187. 7 Zeitschr. f. physioI. Chern. 9, 
49; vgI. auch L. HUGOUNENQ und A. MOREL, Compt. Rend. 140 u. 141. 
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liegt bei + 70-75° Coder, weml man sehr rasch erwarmt, bei etwa 80° C. Von 
den GIobulinen unterscheidet sich das Vitellin dadurch, daB es bei der Pepsin
verdauung ein Pseudonuklein gibt. Von NaCI in Substanz wird es nicht gefallt, 
wenigstens nicht inlmer oder nur zum Teil. Das von GROSS isolierte Ovovitellin 
gab die Reaktion von MOLISCH. Aus dem Eigelb hat ferner NEUBERG 1 GIukos
amin abspalten und als Norisozuckersaure identifizieren konnen; ob aber dieses 
GIukosamin von dem Vitellin oder irgend einem anderen Bestandteil des Eigelbs 
herriihrt, laBt sich nicht sagen. 

Die' Darstellungsmethode des Ovovitellins ist in den Hauptziigen folgende: 
Das Eigelb schiittelt man vollstandig mit Ather aus, lOst den Riickstand in Koch
salzlosung von 10%, filtriert und scheidet das Vitellin durch reichlichen Wasser
zusatz aus. Das Vitellin wird dann durch wiederholtes Auflosen in verdiinnter Koch
salzlOsung und Ausfiillen mit Wasser gereinigt. 

Das Ichthulin, welches in den Eiem von Karpfen und anderen Knochenfischen vor
kommt, ist nach KOSSEL und WALTER eine bei der Verdiinnung mit Wasser amorph aus
fallende Modifikation des in den Karpfeneiem kristallinisch vorkommenden Ichthidins. 
Das Ichthulin wurde friiher als ein Vitellin angesehen. Nach WALTER liefert es aber bei 
der Pepsinverdallung ein Pseudonuklein, welches beim Sieden mit Schwefelsaure ein redu
zierendes Kohlehydrat gibt. Das Ichthulin hat folgende Zusammensetzung: C 53,42, H 7,63, 
N 15,63, 0 22,19, S 0,41, P 0,43%. Es enthalt. auch Eisen. Das von LEVENE untersuchte 
Ichthulin aus Kabeljaueiem von der Zusammensetzung C 52,44, H 7,45, N 15,96, S 0,92, :r 0,65, Fe + 0 22,58 lieferte dagegen beim Sieden mit Saure keine reduzierende Substanz. 
Ahnlich verhielt sich das von HAMMARSTEN isolierte, reine Vitellin aus Barscheiern, welches 
auBerst leicht durch ein wenig Salzsaure derart verandert wird, daB es in typisches Nukleo
albumin iibergeht. Das Kabeljauicht.hulin gab eine Pamaukleinsaure mit 10,34% Phosphor; 
diese Saure gab aber noch EiweiBreaktionen. Ein Vitellin aus den Froscheiem wird von 
Me CLENDON Batrachiolin genannt 2• 

AuBer Vitellin und den oben genannten Proteinen soll der Eidotter an
gelblich auch Albumin enthalten. 

Das Fett des Eidotters ist nach LIEBERMANN 3 ein Gemenge von einem 
festen und einem fliissigen Fette. Das feste Fett besteht iiberwiegend aus Tri
palmitin mit etwas Stearin. Bei Verseifung von dem eigentlichen EiOle erhielt 
LIEBERMANN 40% Olsaure, 38,04% Palmitin- mid 15,21 Ufo Stearinsaure. Das 
Fett des Eidotters ist armer an Kohlenstoff als anderes Fett, was von einem 
'Gehalte an Mono- und Diglyzeriden oder von einem Gehalte an einer kohlen
stoffarmeren Fettsaure herriihren kann (LIEBERMANN). Die Zusammensetzung 
des Dotterfettes ist iibrigens von der Nahrung abhangig, indem namlich, wie 
HENRIQUES und HANSEN 4 zeigten, das Nahrungsfett in das Ei iibergehen kann. 

Die Phosphatide des Eigelbs scheinen verschiedener Art zu sein. TillER
FELDER und STERN fanden drei verschiedene Phosphatide. Das eine, welches 
in Alkohol-Ather lOslich war, verhielt sich wie Lezithin. Das zweite war in 
Alkohol schwer, in Ather dagegen leicht lOslich und enthielt 1,37% N und 3,96% P. 
Das dritte war ein in Ather schwer lOsliches, aus heiBem Alkoh01 beirn Erkalten 
in Nadeln kristallisierendes Diaminophosphatid, welches 2,77% N und 
3,22% P enthielt und den Schmelzpunkt 160-170° hatte. FRANKEL und Bo-

. LAFFIO 5 fanden ebenfalls eine aus heiBem Alkohol kristallisierbare, in Ather 
unlosliche Substanz mit 2,78% N und 2,18% P, die indessen ein Triaminomono
phosphatid von der Formel C84H172NaP015 und von ihnen Neottin genannt, 
sein soIl. Endlich hat BARBIERI ein schwefelha1tiges Phosphatid, "Ovin" ge
nannt, mit 1,35% P, 3,66% N und 0,4% S, dargestellt. Die Beziehungen aller 
dieser Stoffe zueinander miissen naher studiert werden. 

1 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 34. 2 WALTER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 11); 
LEVENE ebenda 32; HAMMARSTEN, Skand. Arch. f. Physiol. 17; Me CLENDON, Amer. journ. 
of Physiol. 20; vgl. auch PLIMMER und SCOTT, J oum. chem. Soc. 93. 3 PFLUGERS Arch. 43. 
4 Skand. Arch. f. Physiol. 14. 5 TmERFELDER und STERN, Zeitschr. f. physiol. Chem.03; 
S. FRANKEL und BOLAFFIO, Bioch. Zeitschr. 9; BARBIERI, Compt. Rend. 140. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 32 
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Lutein. Unter der Benennung Lutein wurden friiher mehrere gelbe oder 
orangerote, amorphe Farbstoffe zusammengefiihrt, welche im Eigelb und an 
mehreren anderen Orten des Tierorganismus, wie im Blutserum und serosen 
Fliissigkeiten, Fettgewebe, Milchfett, Corpora lutea und den Fettkiigelchen der 
Retina sowie auch in verschiedenen Pflanzenteilen vorkommen (THUDIOHUM). 
Unter diesen Stoffen ist nunmehr ein in Corpora lutea vorkommender von ESCHER 
in krlstallisiertem, reinen Zustand erhalten worden (S. 492). Derselbe war in 
Alkohol schwer, aber in Petroleumiither leicht loslich und erwies sich als mit 
dem von WILLSTATTER und MIEG analysierten Pflanzenfarbstoff Karotin (C,oHsa) 
isomer oder vielleicht identisch. Das Lutein des Eidotters, das in Alkoholleichter 
ala das Karotin und in Petroleumiither sehr schwer loslich ist, haben WILLSTATTER 
und ESCHER ebenfalls in reiner, kriBtallisierter Form hergestellt. Die Analyse 
ergab die Formel C,oH5aOa. Wie bereits C. A. SClIUNCK fand, steht das Eidotter
lutein zu einem gelben Farbstoff der Pflanzen, dem Xanthophyll, in naher 
. Beziehung. Die von WILLSTATTER und ESCHER fiir das Lutein gefundene Formel 
war in der Tat dieselbe wie die vorher von WILLSTATTER und MIEG fiir das Xantho
phyll gefundene. Auch stimmten die beiden Stoffe in anderen Beziehungen 
iiberein; nur war der Schmelzpunkt beider verschieden. Das Karotin einerseits 
und das Eigelblutein anderseits unterscheiden sich, abgesehen von den Formeln 
und der verschiedenen Loslichkeit, auch durch die Absorptionsspektra, die aber 
wiederum in verschiedenen Losungsmitteln ungleich sich verhalten 1. 

Die Beziehung der iibrigen als Luteine bezeichneten Stoffe zueinander und 
zu dem Eidotterlutein ist unbekannt. AIle sind sie in Alkohol, Ather und Chloro
form loslich. Von dem Gallenfarbstoffe, dem Bilirubin, unterscheiden sie sich 
dadurch, daB sie von alkalihaltigem Wasser aus ihrer Losung in Chloroform 
nicht aufgenommen werden, daB sie ferner mit Salpetersiiure, welche ein wenig 
salpetrige Saure enthiilt, nicht das charakteristische Farbenspiel des Gallen
farbstoffes, sondern eine blaue, rasch verschwindende Farbe geben. Die Luteine 
widerstehen der Wirkung von Alkalien, so daB sie nicht veriindert werden, wenn 
man durch Verseifung das gleichzeitig anwesende Fett zu entfernen sich bemiiht. 

In den Eiem einer Wasserspinne (Maja Squinado) hat MALy2 zwei eisenfreie Farb
stoHe, einen roten, Vitellorubin, und einen gelben, Vitellolutein, gefunden. Von Sal
petersaure, welche salpetrige Saure enthalt, werden beida Farbstoffe blau und von kon
zentrierter Schwefelsaure schon griin gefarbt. 

Die Mineralstoffe des Eidotters bestehen nach POLECK3 auf 1000 Teile 
Asche berechnet, aus Natron 51,2-65,7, Kali 80,5-89,3, Kalk 122,1-132,8, 
Bittererde 20,7-21,1, Eisenoxyd 11,90-14,5, Phosphorsaure 638,1-667,0 
und Kieselsaure 5,5-14,0 Teilen. Am reichlichsten kommen also Phosphor
saure und Kalk und demniichst Kali, welches in etwas groBerer Menge als das 
Natron sich vorfindet, vor. Diese Zahlen sind jedoch insoferne nicht ganz richtig, 
als erstens im Dotter keine gelosten Phosphate vorkommen Bollen (LIEBER
MANN) und zweitens bei dem Einaschern Phosphorsaure und Schwefelsaure ent
stehen und das Chlor, welches in alteren Analysen auch fehlt, austreiben konnen. 

Der Dotter eines Hiihnereies wiegt etwa 12-18 g. Der Gehalt an Wasser 
und festen Stoffen betriigt nach PARKE' 471,9%0' resp. 528,1%0' Unter den 
festen Stoffen fand er 156,3%0 EiweiB, 3,53%0 lOsliche und 6,12%0 unlosliche 
SaIze. Die Menge des Fettes war nach PARKE 228,40/00, die des Lezithins, aus 
der Menge phosphorhaltiger organischer Substanz in dem Alkohol-Atherextrakte 
berechnet, 107,2%0 und die des Cholesterins 17,50/00, 

1 THUDICHUM, Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1869, S. 1; WILLSTATTER und MIEG, Ann. 
d. Chern. 366, 1 (1907); WILLSTATTER und ESCHER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 64,47 (1909), 
76,214 (1911); SCHUNCK, vgl. Chern. Zentralbl. 1903, 2, 1195. 2 Monatsh. f. Chern. 2. 3 Zit. 
nach v. GORUP-BESANEZ, Lehrb. d. physiol. Chern., 4. Aufl., S. 740. 4 HOPPE·SEYLER, Med.
chern. Unters., Heft 2, 209. 
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Das Eierklar ist eine schwach gelbliche, eiwei6reiche, in einem Fachwerke 
VOll diinnell Hauten eingeschlossene Fliissigkeit, welche an und fiir sich diinn
fliissig ist und nur durch die Anwesenheit der dieselbe durchsetzenden feinen 
Membranen zahfiiissig erscheint. Diejenige Substanz, welche die Haute bildet, 
scheint wie die, aus welcher die Chalazae bestehen, ein den Homsubstanzen 
verwandter Stoff zu sein (LIEBERMANN). 

Das Eierklar hat "ein spezifisches Gewicht von 1,038-1,045 und reagiert 
stets gegen Lackmus alkalisch. Es enthalt 850-880%0 Wasser, 100-130°/00 

Eiweistoffe und 7%0 SaIze. LEHMAIDl fand eine giirende Zuckerart, welche, 
wie SALKOWSKI zuerst nachwies, Dextrose ist. C. TH. MORNER konnte keinen 
anderen Zucker im Eierklar finden; die Menge der Dextrose ist nach MORNER 
3-5%01• Au6erdem finden sich im Eierklar Spuren von Fett, Seifen, Lezithin 
und Cholesterin. 

Da.s Eiweill der Eier von Nesthockern wird beirn Sieden durchsichtig und verhiiJt sich 
in vielet Hinsicht wie Alkalialbuminat. Dieses Eiweill hat TARCHANOFF2 "TataeiweiB" 
genannt. 

Die Proteine des Eierklars verhalten sich wie Glykoproteide, indem sie 
alle Glukosamin liefern. FUr das Globulin und Albumin ist es jedoch weder 
bewiesen noch wahrscheinlich, daB das Glukosamin dem Proteinmolekiile an
gehOrt (vgl. S. 66). Thren Losungs- und Fallbarkeitsverhaltnissen nach ver
halten die EiweiBstoffe des Eierklars sich wie Globuline, Albumine oder Albu
mosen. Die Reprasentanten der zwei erstgenannten Gruppen sind das Ovo
globulin und Ovalbumin. Die albumoseahnliche Substanz ist das Ovo
mukoid. 

Das Ovoglobulin scheidet sich beim Verdiinnen des Eierklars mit Wasser 
zum Teil aus. Es wird durch Sattigung mit Magnesiumsulfat und durch Halb
sattigung mit Ammoniumsulfatlosung gefallt und gerinnt bei etwa + 75° C. 
Durch wiederholtes AuflOsen in Wasser und Ausfallung mit Ammoniumsulfat 
wird ein Teil des Globulins unloslich (LANGSTEIN). Dasselbe geschieht auch 
nach der Ausfallung durch Verdiinnung mit Wasser oder durch Dialyse, und 
es ist also moglich, daB das Globulin ein Gemenge ist. Derjenige Teil, welcher 
leicht unloslich wird, scheint mit dem sog. Glykoproteid EICHHOLZS oder dem 
"Ovomuzin" von OSBORNE und CAMPBELL identisch zu sein. Aus dem lOslichen 
Ovoglobulin erhielt LANGSTEIN' 11 % Glukosamin. Die Gesamtmenge des Glo
bulins betriigt nach ThLLNER etwa 6,7% der Gesamtproteine, was mit neueren 
Bestimmungen von OSBORNE und CAMPBELL stimmt. Uber das wahrscheinliche 
Vorkommen mehrerer Globuline im Eierklar liegen Angaben von CORIN und 
BERARD wie von LANGSTEIN 3 vor, die indessen noch keine bestimmten Schliisse 
gestatten. 

Ovalbumin. Das sog. Albumin des Eierklars ist zweifelsohne ein Gemenge 
von mindestens zwei albuminahnlichen Proteinen. Uber die Anzahl dieser Pro
teine differieren indessen die Ansichten recht bedeutend (BONDZYNSKI und ZOJA, 
GAUTIER, BECHAMP, CORIN' und BERARD, PANORMOFF U. a.). Nachdem es HOF
MEISTER gelungen war, das Ovalbumin in kristallinischer Form zu erhalten, 
und nachdem femer HOPKINS und PINKUS 4 gezeigt hatten, daB nur etwas mehr 

1 C. G. LEHMANN, Lehrb. d. physiol. Chern. 2. Auf I. 1855, 1, 271, 2, 312; SALKOWSKI, 
Zentralbl. f. d. med. Wissenschaft 31, 515 (1893); MORNER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 80, 
458 (1912). 2 PFLUGERS Arch. 31, 33, 39. 3 LANGSTEIN, HOFMEISTERB Beitra.ge I; EICH
HOLZ, Journ. of Physiol. 23; OSBORNE und CAMPBELL, Connect. agric. Exp. Station. 23 Rep., 
New Haven 1900; DILLNER, MALyS Jahresb. 10; CORIN et BERARD ebenda 18. 'HoF
MEISTER, Zeitschr. f. physioi. Chern. 14, 18 u. 24; GARRIEL ebenda 10; BONDZYNSKI und 
ZOJA ebenda 19; GAUTIER, Bull. soc. chim. 14; BEOHAMP ebenda 21; COBIN et BERARD 1. c.; 
HOPKINS und PINKUS, Ber. d. deutsch., chern. Gesellsch. 31 und Journ. of Physiol. 23; 
OSBORNE nnd CAMPBELL 1. c.; PANORMOFF, MALYS Jahresb. 27 u. 28. 

32* 
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als die Halfte des Ovalbumins in Kristallen erhalten werden kann, haben Os
BORNE und CAMPBELL zwei verschiedene Ovalbumine oder Hauptfraktionen 
isoliert, von denen sie die kristallisierende als "Ovalbumin" und die nicht 
kristallisierende als "Konalbumin" bezeichnet haben. Beide Fraktionen 
haben eine nur wenig abweichende elementare Zusammensetzung; das Kon
albumin gerinnt aber zwischen 50-60° C, naher an 60° C, das Ovalbumin bei 
+ 64° Coder bei hoherer Temperatur. Inwieweit das nicht kristallisierende 
Konalbumin ein Gemenge sei, dariiber liegen noch keine entscheidenden Unter
suchungen vor; aber auch die Einheitlichkeit des kristallisierenden Ovalbumins 
ist eine strittige Frage. Nach BoNDZYNSKI und ZOJA soll das kristallisierende 
Ovalbumin ein Gemenge mehrerer Albumine von etwas abweichender Gerinnungs
temperatur, Loslichkeit und spez. Drehung sein, wahrend dagegen HOFMEISTER 
und LANGSTEIN die Einheitlichkeit des kristallisierenden Ovalbum.ins annehmen. 
Die Angaben iiber spez. Drehung verschiedener Fraktionen differieren leider, 
und auch die Elementaranalysen haben keine entscheidenden Resultate gegeben, 
indem man niimlich fiir den Schwefelgehalt Schwankungen von 1,2-1,7% be
obachtet hat. Nach den iibereinstimmenden Analysen von OSBORNE und CAMP
BELL und von LANGSTEIN enthalt das Konalbumin etwa 1,7% Schwefel und 
etwa 16% Stickstoff, wahrend das Ovalbumin als Mittel etwa 15,3% N enthiilt. 
Aus dem Ovalbumin erhielt LANGSTEIN 1 10-11 und aus dem Konalbumin etwa 
9% Glukosamin. Das Ovalbumin hat iibrigens wie das Konalbumin die Eigen
schaften der Albumine im allgemeinen, unterscheidet sich aber von dem Serum
albumin durch folgendes: Die spez. Drehung ist niedriger; es wird von Alkohol 
bald unloslich; von einer geniigenden Menge Salzsaure wird es gefallt, lOst sich 
aber in einem UberschuB der Saure ungemein schwieriger als das Serumalbumin. 
Die von ABDERHALDEN und PREGL 2 isolierten Produkte der Hydrolyse des Ov
albumins bieten nichts von besonderem Interesse dar. 

Wenn man schon friiher gewisse Zweifel an der Reinheit und chemischen 
Einheitlichkeit der Ovalbumine, auch des kristallisierten Ovalbumins, hegen 
konnte, mussen diese Zweifel noch starker werden, seitdem man das Ovalbumin 
teils phosphorfrei und teils mit einem von 0,1-3,06% schwankenden Phos

. phorgehalte erhalten hat (KAAs, WILLCOCK und HARDY) 3. 

Zur Darstellung von kristallisiertem Eialbumin mischt man nach HOFMEISTER 
das geschlagene, von dem Schaum getrennte Eierklar von ganz frischen Eiern mit 
dem gleichen Volumen gesattigter Ammoniumsulfatlosung, filtriert von dem Globulin 
ab und la13t das Filtrat in nicht zu diinner Schicht bei Zimmertemperatur langsam 
verdunsten. Die nach einiger Zeit ausgeschiedene Masse lost man in Wasser, setzt 
Ammoniumsulfatlosung zur beginnenden Triibung hinzu und la13t stehen. Nach 
wiederholtem Umkristallisieren behandelt man entweder die Masse mit .AIkohol, 
wobei die Kristalle unIoslich werden, oder man lost in Wasser und reinigt durch Dialyse. 
Aus dieser Losung kristallisiert indessen das Eiweil3 beim spontanen Verdunsten 
nicht wieder. (VgI. ferner S. 499, Ful3note 4, das Verfahren von HOPKINS und PINKUS.) 
Wie E. WILLCOCK 4 in neuerer Zeit gefunden hat, kann man zur Krlstallisation des 
Ovalbumins auch Magnesiumsulfat verwenden. 

Das Konalbumin kann, nach vollstandiger Auskristallisation des Ovalbumins, 
aus dem Filtrate nach Entfernung des Sulfates mittelst Dialyse durch Koagu
lation ausgefallt werden. 

GAUTIER5 fand im Eierklar eine fibrinogenahnliche Substanz, welche unter dem Ein
flusse eines Fermentes in einen fibrinahnlichen Stoff iibergehen soll. 

Ovomukoid. Diese, zuerst von NEUMEISTER beobachtete, von ihm als ein 
Pseudopepton aufgefaBte und dann ferner von SALKOWSKI studierte Substanz 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 31. 2 Zeitschr. f. physiol. Chern. 48. 3 K. Kus, Monatsh. 
£. Chern. 27; E. WILLCOCK und W. B. HARDY, Zit. nach chern. ZentralbI. 1907, 2, 821. 
4 EDITH G. WILLCOCK, Journ. of PhysioI. 37. 5 Compt. Rend. 130. 
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ist nach C. TH. MORNER1ein Mukoid, welches 12,65% Stickstoff und 2,20% 
Schwefel enthalt. Das Ovomukoid findet sich in reichlicher Menge im Eierklar 
des Hiihnereies sowie in dem vieler anderer Vogelarten, indem es niimlich rund 
12% von den festen Stoffen desselben betragt. 

Eine Losung von Ovomukoid wird wader von Mineralsauren noch von orga
nischen Sauren, mit Ausnahme von PhosphorwoHramsaure und Gerbsaure, 
gefallt. Von Metallsalzen wird sie ebenfalls nicht gefallt, doch gibt Bleiessig bei 
Ammoniakzusatz einen Niederschlag. Von Alkohol wird die Losung gefallt. 
Chlornatrium, NatriumsuHat und MagnesiumsuHat geben weder bei Zimmer
temperatur noch bei + 300 C, bis zur Sattigung eingetragen, Niederschlage. 
Von dem gleichen Volumen gesattigter AmmoniumsuHatlosung wird die Losung 
nicht gefallt, wohl aber durch Eintragen von mehr Salz. Durch Sieden wird 
die Substanz nicht gefallt, und eine salzfreie Ovomukoidlosung gibt einen in 
Wasser loslichen Abdampfungsrest. Die Ovomukoide verschiedener Vogel
arten verhalten sich in der Weise verschieden, daB einige durch Perkaglobulin 
gefii.llt werden, andere nicht (MORNER). Aus dem Ovomukoid hat C. ZANETTI 
durch Spaltung mit konzentrierter Salzsaure Glukosamin erhalten, und SEE
MANN 2 fand die Menge desselben im Ovomukoid gleich 34,9%. 

Zur Darstellung des Ovomukoids kann man samtliches EiweiB durch Sieden 
unter Essigsaurezusatz entfernen und das maBig konzentrierte Filtrat mit Alkohol 
fallen. Durch wiederholtes Losen in Wasser und FiiJIen mit Alkohol wird die Sub
stanz gereinigt. 

Die Eier anderer Vogel, wie Tauben und Enten, enthalten naoh PANORMOW im Eier
klar besondere EiweiBstoffe, die mit denjenigen des Hiihnereies nioht identisoh sind. Aus 
TruthiihnereiweiB stellte WORMS 3 ein kristallisierendes Albumin mit 15,37% N, 1,6% S und 
die spez. Drehunj1 (a) D = - 34,90 dar. 

Die Mineralstoffe des EiweiBes sind von POLECK und WEBER" analysiert 
worden. Sie fanden in 1000 g Asche: 276,6-284,5 g Kali, 235,6-329,3 Natron, 
17,4-29 Kalk, 17-31,7 Bittererde, 4,4-5,5 Eisenoxyd, 238,4-285,6 Chlor, 
31,6-48,3 Phosphorsaure (P20 5), 13,2-26,3 Schwefelsaure, 2,8-20,4 Kiesel
saure und 96,7-116 g Kohlensaure. Auch Spureri von Fluor hat man gefunden 
(NICKLES) 5. Die Asche des EiweiBes hat also, derjenigen des Eidotters gegen
iiber, einen groBeren Gehalt an Chlor und Alkalien, aber einen geringeren Ge
halt an Kalk, Phosphorsaure und Eisen. 

Die Schalenhaut und die Eierschalen. Die Schalenhaut besteht, wie oben 
(S. 87 ff.) gesagt worden, aus einer Keratinsubstanz. Die Schalen bestehen nur 
zum kleinen Teil, 36-65%0' aus organischer Substanz. Die Hauptmasse, mehr 
als 900%0' besteht aus Kalziumkarbonat nebst sehr kleinen Mengen Magnesium
karbonat und Erdphosphaten. 

Die ungleiche Farbung versohiedener Vogeleierschalen riihrt von mehreren verschie
denen Farbstoffen her. Unter diesen findet sich einer von roter oder rotbrauner Farbe, von 
SORBY' "Oorodein" genannt, weloher vielleicht mit dem Hamatoporphyrin identisoh 
ist. Der griine oder blaue Farbstoff, das Oozyan SORBYS, scheint nach C. LIEBERMANN? 
undKRUKENBERG8 teils Biliverdin und teils ein blaues Gallenfarbstoffderivat zu sein. 

Die Vogeleier enthalten an ihrem stumpfen Pole einen mit Gas gefiillten 
Raum, dessen Sauerstoffgehalt nach HUFNER 9 18,0-19,9% betragt. 

1 R. NEUMEISTER, Zeitschr. f. BioI. 27, 369; SALKOWSKI, ZentralbI. f. d. med. Wiss. 
1893, S. 513 u. 706; C. MORNER, Zeitschr. f. physioI. Chem. 18 u. 80. VgI. ferner LANG
STEIN, HOFMEISTERS Beitrage 3 (Literatur). 2 ZANETTI, Chem. Zentralblatt 1898, 1, 624; 
SEEMANN, Zit. nach LANGSTEIN, Ergebn. d. PhysioI. I, Abt. 1, S. 86. 3 PANORMOW, vgl. 
Bioch. ZentralbI. 0; W. WORMS, Zit. nach Chem. ZentralbI. 1906, 2, 1508. 4 Zit. nach 
HOPPE-SEYLER, Physiol. Chem., S.778. 6 Compt. Rend. 43. 'Zit. nach KRUKENBERG, Verh. 
d. phys .. med. Gesellsch. in Wiirzburg 17. 7 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 11. 8 1. c. 
9 Arch. f. (Anat. u.) PhysioI. 1892. 
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Das Gewioht eines Hiihnereies sohwankt zwisohen 40-60 g und kann sogar 
bisweilen 70 g betragen. Die Sohale und die Sohalenhaut zusammen haben in 
sorgfaltig gereinigtem aber nooh feuohtem Zustande ein Gewioht von 5-8 g. 
Das Eigelb wiegt 12-18 und das EiweiB 23-34 g, d. h. etwa doppelt so viel. 
Das Ei als Ganzes enthalt 2,8-7,5, als Mittel 4,6 mg Eisenoxyd, und duroh 
eisenhaltige Nahrung kann der Gehalt an Eisen erhOht werden (HARTUNG)!. 

Das EiweiB der Eier von Knorpel- und Knochenfischen enthii.lt angeblich nur ~puren 
von wahrem EiweiB und es besteht wenigstens bei vielen Fischen, ebenso wie die Hiille des 
Froscheies (GLACOSA), aus Muzinsubstanz. Die Eier des FluBba.rsches entha.lten, wie HAM
lIlA.BSTEN' fand, in unreifem ZuBta.nde in ihrer Hiille Muzin, in reifem Zustande dagegen flLSt 
nur Muzinogen. Die krista.lli.nisohen Gebilde (Dotterplattchen), welche man in den Eiern 
von Schildkroten, Froschen, Rochen, Haien und anderen Fischen beobachtet hat und welche 
von VALENCIENNES und FRElIIY unter dem Namen Emydin, Ichthin, Ichthidin und 
Ichthulin beschrieben wurden, scheinen nach dem obeD von dem Ichthulin Gesagten vit'l
leicht aus Phosphoglykoproteiden zu bestehen. DILS Klupeovin 3 aus den Heringeiern, aus 
welchem HUGOUNENQ die drei sog. HexonblLSen und reichlich Monoaminosauren, besonders 
Leuzin, aber weder Glykokoll noch Glutaminsii.ure erhielt, ist aJIem Anscheine nach kein 
einheitlicher Stoff. Die Eier des FluBkrebses und des Hummers Bollen denselben Farbstoff 
wie die Scha.len dieser Tiere entha.lten. Dieser Farbstoff, das Zyanokristallin, wird beim 
Sieden in Wasser rot. 

Die in den Eierstocken des FluBbarsches zwischen den unreifen Eiern vorkommende 
Fliissigkeit enthii.lt eine eigentiimliche, von C. MOBNER Per kaglo bulin genannte EiweiB
substanz. Sie verhii.lt sich wesentlich wie ein Globulin, hat aber einen stark adstringieren
den Geschmack und die auffallende Eigenschaft, gewisse Glykoproteide, wie Ovomukoid 
und Ovarialmukoide, und Polysaccharide, wie Glykogen, Traganthschleim und Starke
kleister, zu fallen und von ihnen gefallt zu werden. Das Perkaglobulin konnte MORNER nicht 
aus dem Rogen des Meerbarsches erhalten '. 

In fossilen Eiern (von Aptenodytes, Pelekanus und Haliaeus) in alten Guano
lage~ hat man eine gelbweiBe, seideglanzende, blattrige, in Wasser leicht losliche, in Alkohol 
und Ather uulosliche Verbindung, das Guanovulit, (NH,>zSO, + 2K2SO, + 3KHSO, + 
4H20, gefunden. 

Diejenigen Eier, welohe auBerhalb des miitterliohen Organismus sioh ent
wiokeln, miissen alle Elemente des jungen Tieres enthalten. Man findet in der 
Tat auoh im Dotter und EiweiB in reiohlioher Menge EiweiBkorper versohiedener 
Art und besonders reiohlioh im Dotter phosphorhaltiges EiweiB. Man findet 
ferner im Dotter auoh reiohlioh Phosphatide, welohe in den sioh entwiokelnden 
Zellen regelmaBig vorzukommen soheinen. KATO und M. BLEIBTREU fanden in 
den Eierstooken von Frosohen Glykogen, das um die Laiohzeit auf Kosten des 
Leberglykogens zunimmto. AuBerdem ist das Ei sehr reioh an Fett, welohes 
fiir den Embryo von groBer Bedeutung als Nahrungs- und Respirationsmittel 
ist. Das Cholesterin oder wenigstens das Lutein diirfen wohl dagegen kaum eine 
direkte Bedeutung fur die Entwioklung des Embryos haben. Auoh hinsiohtlioh 
der Mineralstoffe soheint das Ei die Bedingungen fiir die Entwioklung des jungen 
Tieres zu enthalten. Der Mangel an Phosphorsaure wird duroh den reiohliohen 
Gehalt an phosphorhaltiger, organisoher Substanz ersetzt, und das eisenhaltige 
Nukleoalbumin, aus welohem das Hamatogen (vgl. S. 496) entsteht, ist zweifels
ohne, wie BUNGE annimmt, von groBer Bedeutung fiir die Entstehung des eisen
haltigen Hamoglobins. Auoh die fiir die Entwioklung der Federn notige Kiesel
saure findet sioh in dem Ei. 

Wahrend der Bebriitung verliert das Ei an Gewioht, hauptsaohlioh duroh 
Verlust von Wasser. Auoh die Menge der festen Stoffe, in erster Linie des Fettes 
und in geringerem Grade die des EiweiBes nimmt abo Das Ei gibt hierbei Kohlen
saure, aber, wie TAN'GL entgegen den alteren Angaben von LIEBERMANN' 6 

1 Zeitschr. f. BioI. 43. 2 GIACOSA., Zeitschr. f. physioI. Chern. 7; HAMMA.RSTEN, Skand. 
Arch. f. Physiol. 17. 3 VALENCIENNES und FRElIIY, Zit. nach HOPPE-SEYLER, Physiol. 
Chem., S. 77; L. HUGOUNENQ, Bull. soc. chim. (3) 33 und Compt. Rend. 143. 'Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 40 u. 68. I> LTO, PFLUGERS Arch. 132,545; BLEmTREu ebenda 132,580 
(1910).' TANGL und A. V. MiTumr, PFLUGERS Arch. 121; LIEBERMANN ebenda 43. 
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gezeigt hat, weder Stickstoff noch iiberhaupt eine stickstoffhaltige Substanz abo 
Dagegen nimmt es eine entsprechende Menge Sauerstoff auf, und wiihrend der 
Bebriitung findet also ein respiratorischer Gasaustausch statt. 

Wie BOHR und HAsSELBALCH durch genaue Untersuchungen zeigten, ist 
indessen die Kohlensiiureabgabe in den ersten Tagen der Bebriitung sehr klein; 
vom vierten Tage ab steigt aber die Kohlensaureproduktion allmiihlich und nach 
dem neunten Tage nimmt sie in derselben Proportion wie das Gewicht des Fotus 
zU. Pro 1 Stunde und 1 kg Gewicht berechnet, hat sie von diesem Tage ab etwa 
dieselbe GroBe wie beim erwachsenen Huhn. HASSELB,ALCHl hat ferner gezeigt, 
daB das befruchtete Hiihnerei in den ersten 5-6 Briitestunden auch etwas Sauer
stoff abgibt, und daB es hierbei um eine mit der Zellteilung parallel gehende 
Sauerstoffproduktion sich handelt. Ob diese, an das Leben der Zellen gebundene 
Sauerstofferzeugung ein fermentativer oder ein sog. vitaler Vorgang sei, steht 
noch dahin. 

Die Menge der Trockensubstanz in dem Ei nimmt, wie aus dem oben Ge
sagten folgt, wiihrend der Bebriitung stetig ab, gleichzeitig nimmt aber im Embryo 
der Gehalt an Mineralstoffen, EiweiB und Fett stetig zu. Die Zunahme der Fett
menge im Embryo riihrt wenigstens zum groBen Teil von einer Aufnahme von 
Fett aus dem Nahrungsdotter her. PLIMMER und SCOTT beobachteten wiihrend 
der Bebriitung des Hiihnereies einen raschen Schwund der phosphorhaltigen, 
atherloslichen Substanzen im Ei, wahrend zur selben Zeit der Gehalt des Hiihn
chens an anorganischem Phosphor stieg 2. 

Das Gewicht der Schalen wie der Gehalt derselben an Kalksalzen bleiben 
nach den neuesten Untersuchungen von TANGL 3 nicht, wie man friiher annahm, 
unvera.ndert. Die Eischalen (Kalkschale und Schalenhaut) eines 60 g schweren 
Hiihnereies verlieren (als trocken berechnet) wahrend der Bebriitung etwa 0,4 g, 
von welchen 0,15 g auf Kalzium und 0,2 g auf organische Substanz entfallen. 

Sehr ausfiihrliche und sorgfiiltige chemische Untersuchungen iiber die Ent
wicklung des Hiihnerembryos sind von LIEBERMANN 4 ausgefiihrt worden. Aus 
den Untersuchungen mag folgendes hier angefiihrt werden. In der ersten Zeit 
der Entwicklung entstehen sehr wasserreiche Gewebe; mit fortschreitender 
Entwicklung nimmt aber der Wassergehalt abo Die absolute Menge der wasser
lOslichen Stoffe nimmt mit der Entwicklung zu, wiihrend ihre relative Menge, 
den iibrigen festen Stoffen gegeniiber, unaufhOrlich abnimmt. Die Menge der 
in Alkohol lOslichen Stoffe nimmt rasch zu. Eine besonders bedeutende Ver
mehrung erfiihrt das Fett, dessen Menge noch am 14. Tage nicht sehr groB ist, 
dann aber sehr bedeutend wird. Die Menge der in Wasser loslichen EiweiBstoffe 
und Albuminoide wachst stetig und regelma.Big in der Weise, daB ihre absolute 
Menge zunimmt, wa.hrend ihre relative Menge fast unveriindert bleibt. Beim 
Hiihnerembryo fand LIEBERMANN kein Glutin. Bis zum 10. Tage enthiilt der 
Embryo iiberhaupt keine leimgebende Substanz, vom 14. Tage ab enthalt er 
aber einen Stoff, welcher beim Sieden mit Wasser eine dem Knorpelleim ahnliche 
Substanz gibt. Ein muzinahnlicher Stoff kommt bei etwa 6 Tage alten Embryonen 
vor, verschwindet aber dann. Der Ha.moglobingehalt zeigt im Verhaltnis zu dem 
Korpergewichte ein stetiges Ansteigen. Wahrend das Verhaltnis Ha.moglobin: 
Korpergewicht am 11. Tage = 1: 728 war, fand LIEBERMANN' am 21. Tage 
ein Verhiiltnis = 1: 421. 

Mittelst der BERTHELOTSchen thermochemischen Methode hat TAN'GL 5 an 
Sperlings- und Hiihnereiern die am Anfange und Ende der Entwicklung des. 

1 BOHR undIIASSELBALCH, l\<ULYS Jahresb. 29; IIASSELBALCH, Skand. Arch.f.Physiol.·13. 
2 Journ. of Physiol. 38, 247. 3 TANGL mit G.IIAMlIIERSCHLAG, PFLUGERS Arch. 121. 4 1. C. 

:; PFLUGERS Arch. 93 u. 121. 
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Embryos vorhandene chemische Energie bestimmt. Die Differenz wird als Ent
wicklungsarbeit bezeichnet. Die zur Entwicklung von je 1 g reifen Hiihnchens 
(Plymoutheier) erforderliche chemische Energie fand er gleich 0,805 Kal. Diese 
Energie stammt hauptsachlich von dem Fette her. Von der gesamten chemischen 
Energie eines Hiihnereies werden rund 70% von dem Embryo verwertet, wahrend 
rund 30% in dem Dotter bleiben. Von der verwerteten Energie werden ferner 
gegen zwei Drittel als solche zum Aufbau des Embryos verwendet und etwa 
ein Drittel als Entwicklungsarbeit in andere Energiearten umgewandelt. . 

Bei ihren Untersuchungen iiber die Entwicklung des Forelleneies haben 
TAN'GL und FARKAs! gefunden, daB der Gewichtsverlust je eines Eies, bei einem 
mittleren Anfangsgewichte von 88 mg, wahrend der 42 Tage dauernden Be
briitung 4,9 mg, davon 4,11 mg Wasser und 0,792 mg Trockensubstanz 
mit 0,367 mg C betrug. Die Eier verloren keinen Stickstoff und kein Fett. 
Der Fettgehalt nahm eher ein wenig zu und zwar, wie die Verfasser annehmen, 
auf Kosten des EiweiBes. Die wahrend der Entwicklung verbrauchte chemische 
Energie betrug 6,68 g-Kalorien. 

In diesem Zusammenhange mogen die hochinteressanten Untersuchungen 
von J. LOEB iiber kiinstliche Befruchtung von Eiern von niederen Meerestieren 
etwas besprochen werden. Nach diesen Versuchen werden nach der Befruchtung 
der Eier infolge einer Art von Zytolyse winzige Tropfchen einer kolloiden Sub
stanz an del' Oboerflache des Eies gebildet. Diese Tropfchen nehmen an Volumen 
zu und flieBen zu einer kontinuierlichen Masse zusammen, wahrend ihre Ober
flache zu einer straffen, kontinuierlichen Membran - der Befruchtungsmembran 
- erhartet. Der ProzeB der Membranbildung ist in der Tat der wesentlichste 
Schritt bei der Befruchtung. AuBer durch Spermatozoen wird die Membran
bildung durch verschiedene Eingriffe angeregt. Fiir manche Eier ist nichts wei
teres notig als die kiinstliche Hervorrufung des Membranbildungsprozesses, 
um die Eier zu veranlassen, zu normale Larven sich zu entwickeln (z. B. Eier 
von Seesternen und gewissen Wiirmern). In anderen Fallen, z. B. bei den Eiern 
der Seeigel Strongylozentrotus ist ein zweiter Eingriff notig fiir die Erzielung 
normaler Larven. Die Hauptziige der Behandlung solcher Eier sind folgende: 

Die Bildung der Befruchtungsmembran kann dadurch erzielt werden, daB 
die Eier in Seewasser gebracht werden, das mit einer Fettsaure, z. B. Butter
saure, schwach angesauert ist, und nach 11/2-2 Minuten wieder in normales 
Seewasser eingelegt werden. Die Membranbildung erfolgt alsdann. Weniger 
wirksam als die Fettsauren sind Oxysauren und besonders die anorganischen 
Sauren. Fiir die Saurewirkung sind die H-Ionen ohne Belang, und die Wirkung 
ist nach LOEB durch das Eindringen der undissoziierten Molekiile in die Eier 
bedingt. Parallel mit der Membranbildung setzen chemische Prozesse ein, unter 
welchen besonders Oxydationen zu bemerken sind. Diese Prozesse fiihren, wenn 
dieselben ungestort verlaufen, besonders bei 15° und dariiber, rasch den Tod 
der Eier herbei. Dies kann aber dadurch verhindert werden, daB man 40 bis 
60 Minuten nach der Membranbildung die Oxydationsprozesse entweder durch 
Entziehung des Sauerstoffes oder durch Zugabe von etwas Zyankalium hemmt. 
Hierbei werden wahrscheinlich gewisse fiir das Ei schadliche Substanzen zer
stort. Werden so behandelte Eier nach 2-3 Stunden in normales Seewasser 
zuriickgebracht, so entwickeln sie sich in normaler Weise. 

Die Membranbildung kann auch durch andere Agenzien als Sauren hervor
gerufen werden, z. B. durch Behandlung der Eier mit Saponin, Solanin, Digitalin, 
Se~en und fettlosende Stoffe wie Amylen, Benzol, Toluol, Chloroform, Ather, 
Alkohol. Das Seeigelei wird auch durch das Serum gewisser Tiere zur Membran-

1 PPLUGERS Arch. 104. 
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bildung veranlaBt. Alkalien und Temperaturerhohung konnen auch Membran
bildung hervorrufen. 

Anderseits konnen die chemischen Prozesse, welche, wenn sie ungestort 
verlaufen, den Tod des Eies herbeifiihren, auch dadurch gehemmt werden, daB 
man die Eier etwa eine Stunde nach der kiinstlichen Membranbildung in eine 
hypertonische Losung iibertragt (z. B. 50 ccm Seewasser und 8 ccm 2,5 norm. 
NaCI) und sie nach 20-50 Minuten in normales Seewasser zuriickbringt. 

Nach LOEB beruht also die kiinstliche Befruchtung der Seeigeleier auf zwei 
besonderen Eingriffen, von welchen der erste durch Zytolyse die Membran
bildung mit Oxydationsprozessen herbeifiihrt, wahrend der zweite den letzteren 
Prozessen die fiir die Erhaltung des Lebens erforderliche Richtung geben. 

Die nicht befruchteten, reifen Eier gehen, wie Untersuchungen von LOEB 
an Seesterneiern zeigten, bei geniigend hoher Temperatur in 4-6 Stunden zu
grunde. Der Tod des Eies kann indessen dadurch verhindert werden, daB man 
dem Ei den Sauerstoff entzieht oder die Oxydation durch Zusatz einer Spur 
von Zyankalium hemmt. Wird aber das reife Ei durch Spermatozoen befruchtet, 
·so bleibt es ebenfalls am Leben, obwohl der BefruchtungsprozeB, wie W ARBURG 
fand 1, eine erhebliche Steigerung der Oxydation herbeifiihrt. Deshalb glaubt 
LOEB, daB die Spermatozoen das Leben des Eies dadurch retten, daB dieselben 
auBer einem membranbildenden Stoffe noch andere Stoffe mit ins Ei bringen, 
welche einen schadlichen Stoff oder Bedingungskomplex des unbefruchteten 
Eies beseitigen oder unschadlich machen, so daB nunmehr selbst die gesteigerte 
Oxydation keinen Schaden mehr anrichten kann 2. 

Die Enzyme des Seeigeleies erfahren bei der natiirlichen sowohl wie bei der 
kiinstlichen Befruchtung eine Bereicherung insoferne, als das Glyzyltryptophan 
nach der Befruchtung gespalten wird, nicht aber vor derselben (JACOBY) 3. 

Die Plazenta ist in neuerer Zeit Gegenstand mehrerer Untersuchungen 
gewesen. Ihr Gewebe enthalt ein Proteid, welches bei 60-65 0 C gerinnt (BOT
TAZZI und DELEINO), dessen Beziehungen zu den von anderen gefundenenNukleo
proteiden jedoch nicht klar sind. Das von SAVARE gefundene Proteid ent
hielt 0,45% Phosphor. Von diesem Proteide riihrt wohl die von KrKKOJI 4 stu
dierte Nukleinsaure her, welche der Thymusnukleinsaure sehr ahnlich ist. 
Glykogen kommt regelmaBig in der Plazenta vor, seine Menge betragt beim 
Menschen nach MOSCATI 5%0' nach der Herausnahme der Plazenta nimmt sie 
aber ab und nach 24 Stunden ist das Glykogen regelmaBig verschwunden. Nach 
LOCHHEAD und CRAMER 5 wird der Gehalt der Plazenta an Glykogen nicht durch 
kohlehydratreiche Kost vermehrt. Beim Fotus (Kaninchen) ist aber nach ihnen 
die Plazenta ein Vorratsorgan fUr das Glykogen bis zur zweiten Halfte der Trach
tigkeitsperiode, wo die Leber als solches Organ zu funktionieren anfangt. Von 
da ab nimmt der Gehalt der Plazenta an Glykogen abo C. SAKAKI erhielt aus 
der Plazenta: zwei Phosphatide, von welchen das eine ein Diaminomonophos
phatid und das andere ein Triaminodiphosphatid zu sein scheint 6• 

Enzyme verschiedener Art, sowohl proteolytische wie lipolytische Amy
lasen und Oxydasen, hat man in der Plazenta gefunden 7. In den Randern der 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 07, 1, 60, 443, 66, 305 (1910). 2 Zusammenfassende Vber
sicht der Untersuchungen von LOEB und seiner Mitarbeiter mit Literatur findet man in Vor
l,:sungen uber die Dynamik der Lebenserscheinungen, Leipzig 1906, S. 239. Vgl. ferner: 
Vber den chemischen Charakter des Befruchtungsvorganges, Leipzig 1908; Zeitschr. f. physik. 
Chem. 70,220 (1910); Arch. f. Entwicklungsmechnik 31, 658 (1910). 3 Bioch. Zeitschr. 26, 
333 (1910). 4 BOTTAZZI und DELFINO, Zentralbl. f. Physiol. 18, 114; M. SAVARE, HOFMEISTERS 
Beitrage 11; KIKKOJI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 03. 5 G. MOSCATI, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 03; J. LOCHHEAD und W. CRAMER, Proc. roy. soc. 80 B. (1908). 6 Bioch. Zeitschr. 
49, 317, 326 (1913). 7 ASCOLI, Zentralbl. f. Physiol. 16; RAINERI, Bioch. Zentralbl. 4, 428; 
BERGELL und LIEPMANN, Munch. med. W ochenschr. 1905; SA v ARE, HOFMEISTERS Beitrage 9; 
BERGELL und FALK, Miinch. med. Wochenschr.oo; K. MAEDA, Bioch. Zeitschr.143, 347 (1923). 
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Plazenta der Hiindin und der Katze hat man teils einen orangefarbenen, kristalli
sierenden FarbstoH (Bilirubin) und teils ein griines, amorphes Pigment, dessen 
Beziehung zu Biliverdin nicht klar ist, gefunden 1. 

Aus den Plazentarkotyledonen bei Wiederkauern kann bekanntlich durch Druck 
eine weiDe oder schwach rosafarbige, rahmjj.bnliche Fliissigkeit, die U terinm il ch, ausgepreDt 
werden. Sie rea.giert aJkalisch, wird aber leicht sauer. Das spez. Gewicht ist 1,033-1,040. 
Als Formelemente enthalt sie Fettkiigelchen, kleine Kornchen und Epithelzellen. In der 
Uterinmilch hat man 81,2-120,9%0 feste Stoffe, 61,2-105,6%0 EiweiD, gegen lO%o·Fett 
und 3,7-8,2%0 Asche gefunden. 

Die in den sog. Traubenmolen (Mola racemosa) vorkommende.Fliissigkeit hat ein 
niedril!;es spez. Gewicht, 1,009-1,012. Der Gehalt an festen Stoffen ist 19,4-26,3%0 mit 
9-100/00 Proteinstoffen und 6-7%0 Asche. 

Die Amniosfiiissigkeit ist beim Menschen diinnfliissig, weiBlich oder blaB
gelb; bisweilen ist sie etwas mehr gelbbraun, triibe. Sie setzt weiBe Flockchen 
abo Die Formbestandteile sind Schleimkorperchen, Epithelzellen, Fett
tropfchen und Lanugohaare. Der Geruch ist fade, die Reaktion neutral 
oder schwach alkalisch, PH = 7,5-7,7 (MAEDA). Das spez. Gewicht ist 1,002 
bis 1,028. 

Die Amniosfliissigkeit enthiilt die gewohnlichen Transsudatbestandteile. 
Ihr Gehalt an festen Stoffen betragt bei der Geburt kaum. 20°/00, In den friiheren 
Perioden der Schwangerschaft soll die Fliissigkeit reicher an festen StoHen, 
besonders EiweiB, sein. Unter den EiweiBkorpern hat WEn. eine, dem Vitellin 
ahnliche Substanz und mit groBer Wahrscheinlichkeit auch Serumalbumin 
nebst 'wenig Muzin gefunden. Enzyme verschiedener Art (Pepsin, Diastase, 
Thrombin, Lipase) kommen nach BONDI und MAEDA vor. Zucker ist regelmaBig 
in der Amniosfliissigkeit von Kiihen, nicht aber in der von Menschen gefunden 
worden. In dem Fruchtwasser von Rind, Schwein und Ziege haben GWBER 
und GRUNBAUM auch Fruktose gefunden. Die menschliche Amniosfliissigkeit 
enthalt auch etwas Harnstoff, Harnsaure, Allantoin und Kreatinin 
(AMBERG und ROWNTREE). Die Menge dieser Stoffe kann bei Hydramnion ver
mehrt sein (PROCHOWNIK, HARNACK), was auf einer vermehrten Nieren- resp. 
Hautsekretion des Fotus beruht. Milchsaure Salze sollen zweifelhafte Bestand
teile der Amniosfliissigkeit sein. Die Menge des Harnstoffes in der Amniosfliissig
keit war in PROCHOWNIKB Analysen 0,16%0' In der Fliissigkeit bei Hydramnion 
fanden PROCHoWliIK und HARNACK bzw. 0,34 und 0,48°/00 Harnstoff. Die Haupt
masse der festen StoHe besteht aus Salzen. Die Menge der Chloride (NaCl) be
tragt 5,7-6,6°/00, Die molekulare Konzentration des Fruchtwassers soll nach 
ZANGEMEISTER und MEISSL2 etwas geringer als die des Blutes sein, was nach 
ihnen durch Verdiinnung mit fotaiem Harn verursacht ist. 

1 VgI. ETTI, MALYS Jahresb. 2, 287 und PREYER, Die Blutkristalle, Jena 1871, S.189. 
2 WEYL. Arch. f. (Anat. u.) PhysioI. 1876; BONDI, Zentralbl. f. Gynii.kol. 1903; MAEDA, 
Bioch. Zeitschr. 144, I (1924); PROCHoWNlCK, Arch. f. Gynii.k. 11; HARNACK, Berlin. kIin. 
Wochenschr. 1888; ZANGEMEISTER und MEISSL, Miinch. med. Wochenschr. 1903; GURBER 
und GRUNBAUM ebenda 1904; AMBERG und ROWNTREE, Zit. nach Bioch. ZentralbI. 10, 237. 
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Die Milch. 
Die chemischen Bestandteile der Milchdriisen sind wenig studierl. Die 

Zellen sind reich an EiweiB und Nukleoproteiden. Unter den letzteren gibt 
es in der Milchdriise der Kuh eines, welches beirn Sieden mit verdiinnter Mineral
saure Pentose und Guanin. aber keine andere Purinbase gibt. Diesas, von ODElSIUS 
untersuchte Proteid enthalt als Mittel 17,28% N, 0,89% S und 0,277% P. AuBer 
diesem Proteide gibt es mindestens noch eines, denn es haben MANDEL und LEVENE 
und LOEBISCH1 aus der Milchdriise eine Nukleinsaure isolierl, welche, wie die 
Thymonukleinsauren, sowohl Adenin wie Guanin, Thymin und Zytosin lieferle. 
Diese Saure gab ebenfalls Pentosereaktionen und lieferle reichliche Mengen 
Lavulinsaure. AuBer dieser Nukleinsaure haben MANDEL und LEVENE aus der 
Driise eine sog. Glukothionsaure mit 2,65% S und 4,38% N isolierl. Unter den 
Hydrolyseprodukten des Nukleoproteids erhielt MANDEL 2 kein Glykokoll, und 
die Hydrolyseprodukte zeigten iiberhaupt eine groBe "Obereinstimmung mit den
jenigen des Kaseins. Die Beziehung der obengenannten Nukleinsauren und der 
Glukothionsaure zu den von BERT und von TmERFELDERs gefundenen, nicht 
weiter bekannten Driisenbestandteilen, welche beirn Sieden mit verdiinnter 
Mineralaaure eine reduzierende Substanz geben, laBt sich noch nicht sagen. Man 
konnte vermuten, daB diese Stoffe Vorstufen des Milchzuckers seien; £iir eine 
solche Annahme gibt es aber keine Anhaltspunkte, und die neueren Untersuchungen 
E!prechen vielmehr dafiir, daB der Milchzucker durch eine Umwandlung des Blut
zuckers in der Driise entsteht. Fett scheint, wenigstens in der absondernden 
Driise, ein nie fehlender Bestandteil der Zellen zu sein, und dieses Fett kann 
ala groBere oder kleinere Kiigelchen von dem Aussehen der Milchkiigelchen in 
dem Protoplasma beobachtet werden. Die Extraktivstoffe der Milchdriise sind 
wenig erforscht, es kommen unter ihnen aber nicht unbedeutende Mengen von 
Purinbasen vor. Die Milchdriise enthalt auch Enzyme, unter welchen auBer 
Katalase, Peroxydase, kleinen Mengen Lipase und einem proteolytischen Enzyme, 
welches nach HILDEBRANDT' in der tatigen Driise in viel groBerer Menge ala in 
der ruhenden vorkommt, besonders die nach ROHMAN'N bei der Milchzucker
bildung (vgl. unten) angeblich tatigen Enzyme zu nennen sind. 

Da die Milch des Menschen und der Tiere irn wesentlichen von derselben 
Beschaffenheit ist, scheint es am besten zu sein, zuerst die am griindlichsten 

1 ODENIUS, MALYS Jahresb. 30; MANDEL und LEVENE, Zeitschr. f. physioI. Chem. 46; 
LOEBISOH, HOFMEISTERS Beitrage 8. 2 MANDEL und LEVENE, Zeitschr. f. physioI. Chern. 40; 
MANDEL, Bioch. Zeitschr. 23. 3 BERT, Compt. Rend. 98; THIERFELDER, PFLUGERS Arch. 32 
und MALYS Jahresb. 13. 4 HOFMEISTERS Beitrage i. 
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untersuchte Milch, die Kuhmilch, und dann erst die wesentlichsten Eigenschaften 
der iibrigen, wichtigeren Milchsorten zu besprechen 1. 

Die Kuhmilch. 
Die Kuhmilch stellt wie aIle Milch eine Emulsion dar, welche sehr fein ver

teiltes Fett in einer hauptsii.chlich EiweillBtoffe, Milchzucker und SaIze ~nt
haltenden Fliissigkeit sU8pendiert enthiilt. Die Milch ist undurchsichtig, weill, 
weilllich gelb oder in diinneren Schichten etwas blaulich weill, von schwachem, 
fadem Geruch und mildem, schwach siiBlichem Geschmack. Das spez. Gewicht 
bei + 15° C ist 1,028-1,0345. Die Gefrierpunktserniedrigung ist A = 0,53 bis 
0,58°, als Mittel 0,545°, und die mol. Konzentration 0,298. 

Die Reaktion der ganz frischen Milch ist regelmaBig gegen Lackmus am
photer. Die Starke des sauren, resp. des alkalischen Anteiles dieser amphoteren 
Reaktion ist von verschiedenen Forschern, wie THORNER, SEBELIEN und 
CoURANT 2 beBtimmt worden. Die Zahlen fallen bei Anwendung verschiedener 
Indikatoren etwas verschieden aus, und auBerdem sind sie fiir die Milch ver
schiedener Tiere wie auch zu verschiedenen Zeiten wahrend der Laktations
periode etwas schwankend. Auch die erste und letzte Portion derselben Melkung 
haben eine etwas verschiedene Reaktion. CoURANT hat den alkalischen Anteil 

mit 1~ Schwefelsaure unter Anwendung von blauem Lackmoid und den sauren 

mit ~ Natronlauge unter Anwendung von Phenolphthalein als Indikator be

stimmt. Er fand, als Mittel fiir die erste und letzte Portion der Melkung bei 
20 Kiihen, daB 100 ccm Milch fiir blaues Lackmoid ebenso alkalisch wie 41 ccm 

~ Lauge und fiir Phenolphthalein ebenso sauer wie 19,5 ccm 1~ Schwefelsaure 

reagieren. Die wirkliche Reaktion der Kuhmilch, wie sie nach der elektrometri
schen Bestimmung sich ergibt, iBt dagegen wie die Reaktion der tierischen Safte 
und Gewebe im allgemeinen fast ganz neutral. Nach R. DAVIDSOHN3 ist als 
Mittel PH = 6,57. 

An der Luft verandert sich die Milch nach und nach und ihre Reaktion 
wird mehr sauer, indem namlich durch die Einwirkung von Mikroorganismen 
der Milchzucker allmahlich in Milchsaure iibergefiihrt wird. 

Gam frische, amphoter reagierende Milch gerinnt beim Sieden nicht, son
dern liefert hochBtens eine aus geronnenem Kasein und KalksaIzen bestehende 
Raut, welche nach dem Entfernen rasch sich erneuert. Nach hinreichend starker, 
spontaner Saurebildung gerinnt sie jedoch beim Sieden, und zuletzt, wenn eine 
geniigendeMenge Saure sich gebildet hat, gerinnt sie bei Zimmertemperatur 
spontan zu einer festen Masse. Es kann dabei, besonders in der Warme, das 
Kaseingerinnsel sich zusammenziehen und eine gelbliche oder gelblich-griine, 
saure Fliissigkeit (saure Molken) sich ausscheiden. 

Bei der spontanen Sauerung der Milch ist eine Milchsaurebildung das Wesentlichste; 
hierbei !mnn aber auch eine Bildung von Bernsteinsaure stattfinden. Das Material, aus dem 
diesq Sauren entstehen, ist der Milchzucker (und die Milchphosphorfleischsaure?). AuBer 
Milchsauren, sowohl der optisch inaktiven wie der rechts- oder linksdrehenden Saure, und 
Bernsteinsaure konnen bei der bakteritischen Zersetzung der Milch auch fliichtige Sauren 
wie Essigsaure, Buttersaure u. a. entstehen. 

1 Eine sehr reichhaltige Zusammenstellung der Literatur iiber Milch findet man bei 
RAUDNITZ, "Die Bestandteile der Milch" in Ergebn. d. Physiol. 2, Abt. 1. Die Literatur 
der folgenden Jahre findet man in den Sammelreferaten von RAUDNITZ in Monatsschr. f. 
Kinderheilk. und MAI,ys Jahresb. bis zu 1918. 2 THORNER, MAI,yS Jahresb. 22; SEBELIEN 
ebenda; COURANT, PFLUGERS Arch. 60. 3 Zeitschr. f. Kinderheilk. 9. 
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Die Milch unterliegt bisweilen einer besonderen, eigentiimlichen Art von Gerinnung, 
indem sie in eine dicke, ziihe, schleimige Masse (dicke Milch) umgewandelt wird. Diese Um
wandlung riihrt angeblich von einer eigentiimlichen Umsetzung des Milchzuckers her, bei 
welcher dieser eine schleimige Umwandlung erfahrt. Diese eigentiimliche Veranderung der 
Milch, deren Natur einer mehr eingehenden Untersuchung bediirftig ist, riihrt von beson
deren Mikroorganismen her. 

Wird frisch gemolkene, amphoter reagierende Milch mit Lab versetzt, so 
gerinnt sie, besonders bei Korpertemperatur, rasch zu einer festen Masse (Kase), 
aus welcher allmahlich eine gelbliche Fliissigkeit (siiBe Molken) ausgepreBt wird. 
Diese Gerinnung der Milch geschieht ohne Anderung der Reaktion und hat folg
lich mit der Sauregerinnung nichts zu tun. 

In der Kuhmilch findet man zwar als Formbestandteile sparliche Kolo
strumkorperchen (vgl. das Kolostrum) und einzelne blasse, kernhaltige Zellen. 
Die Zahl dieser Formbestandteile ist indessen verschwindend klein gegeniiber 
der ungeheuren Menge des wesentlichsten Formbestandteiles, der Milchkiigelchen. 

Die Milchkiigelchen. Diese bestehen aus auBerst kleinen Fetttropfchen, 
deren Zahl nach WOLL l 1,06-5,75 Millionen in 1 cmm betragen solI, und deren 
Diameter nach fum 0,0024-0,0046 mm und als Mittel fiir Tiere verschiedener 
Rassen 0,0037 mm betragt. DaB die Milchkiigelchen Fett enthalten, ist un
zweifelhaft, und man betrachtet es als feststehend, daB samtliches Milchfett in 
ihnen sich vorfindet. Eine andere, streitige Frage ist dagegen die, ob die Milch
kiigelchen ausschlieBlich aus Fett bestehen oder daneben auch EiweiB enthalten. 

Nach einer Beobachtung ASCHERSONS 2 sollen Fetttropfchen in einer alkalischen EiweiB
lOsung mit einer feinen EiweiBhiille, einer sog. Haptogenmembran, sich iiberziehen. 
1m Anschlusse an die Beobachtungen QurnCKES 3 iiber das Verhalten der Fettkiigelchen 
in einer mit Gummi bereiteten Emulsion hat man auch recht allgemein angenommen, daB 
in der Milch jedes Fettkiigelchen durch Molekularattraktion von einer Schicht Kaseinlosung 
umgeben sei, welche das ZusammenflieBen der Kiigelchen verhindere. Alies, was die physi. 
kalische Beschaffenheit des Kaseins in der Milch verandert oder die Ausfallung desselben 
bewirkt, muB folglich die Losung des Fettes durch den Ather ermoglichen, und in dieser 
Weise erklart man die Losung des Fettes durch Ather nach Zusatz von Alkalien, Sauren 
oder Lab. 

Die Untersuchungen von V. STORCH haben es wahrscheinlich gemacht, 
daB die Milchkiigelchen mit einer Membran von einer besonderen schleirnigen 
Substanz umgeben sind. Diese Substanz ist sehr schwer loslich, enthalt 14,2 
bis 14,79% Stickstoff und gibt beirn Sieden mit Salzsaure Zucker oder jeden
falls einen reduzierenden Stoff. Sie ist also weder Kasein noch Laktalbumin, 
wogegen sie allem Anscheine nach mit der von RADENHAUSEN und DANILEWSKY 
nachgewiesenen sog. "Stromsubstanz" identisch ist. DaB diese Substanz wie 
eine Membran die Fettkiigelchen umhiillt, konnte STORCH durch Farbung der
selben mit gewissen Farbstoffen wahrscheinlich machen. Spater haben VOLTZ 
und auch BAUER weitere Griinde fiir die Annahme einer Membran angefiihrt. 
Auf der anderen Seite haben DROOp-RICHMOND und BONNEMA 4 gewisse Griinde 
gegen die Ansicht von STORCH geltend zu machen versucht. Wenn aber die Be
obachtung von STORCH, daB die gereinigten Fettkiigelchen eine besondere, von 
den gelOsten EiweiBstoffen der Milch wesentlich verschiedene Proteinsubstal'z 
enthalten, richtig ist, gewinnt die Annahme eines besonderen Stoffes als Hiille 
oder Stroma der Fettkiigelchen sehr an Wahrscheinlichkeit. Die Richtigkeit 
dieser Beobachtung von STORCH hat spater in den Untersuchungen von ABDER
HALDEN und VOLTZ 5 eine Stiitze gefunden. Bei Saurehydrolyse der Proteinstoffe 

1 F. W. WOLL, On the Conditions influencing the number and size of fat globules in 
cows milk. Wisconsin exper. station, agric. science 6, 1892. 2 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 
1840. 3 PFLUGERB Arch. 19. 4 V. STORCH, vgl. MALYS Jahresb. 27; RADENHAUSEN und DAN!
LEWSKI, Forschungen auf dem Gebiete der Viehhaltung. Bremen 1880, Heft 9; VOLTZ, PFLU
GERB Arch. 102; H. BAUER, Bioch. Zeitschr. 32; DROOP RICHlIIOND, vgl.chem. Zentralbl. 
1904, 2, 356; BONNEMA ebenda 1243. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 1i9. 
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der Milchkiigelchen erhielten sie namlich Glykokoll, welches sowohl in dem 
Kasein wie in dem Laktalbumin fehlen soli, und die Milchkiigelchen mussen wohl 
also auch anderes EiweiB· enthalten. Die von spateren Forschem in dem Lakt
albumin gefundenen hoohst unbedeutenden Mengen Glykokoll (siehe unten, 
Laktalbumin) konnen namlich schwerlich auf diese Ansicht einwirken. 

Das Milchfett, wie es unter dem Namen Butter erhalten wird, besteht 
hauptsachlich aus Triglyzeriden von Olein- und Palmitinsaure. Daneben 
enthalt es auch als Triglyzeride Myristinsaure, Stearinsaure, kleine Mengen 
von Laurinsaure. Arachinsaure und Dioxystearinsaure und auBerdem 
Buttersaure und Kapronsaure. nebst Spuren von Kapryl- und Kaprin
saure. Hierbei ist jedoch zu beachten (was schon im Kapitel 4 hervorgehoben 
wurde), daB neben Triglyzeriden aus nur einer Fettsaure, wie z. B. Triolein, auch 
gemischte Glyzeride, wie z. B. Oleodipalmitin, Stearodipalmitin, Butyrodiolein 
oder Butyropalmitoolein im Milchfette vorkommen. Das Milchfett enthii.lt auch 
ein wenig Phosphatide (Lezithin) und Cholesterin und einen gelben Farb
stoff. Die Menge der fliichtigen Fettsauren in der Butter betragt nach DUCLAUX 
gegen 70%0' darunter 37-51 °/00 Buttersiiure und 30-33°/00 Kapronsaure. 
Das nicht fliichtige Fett enthiilt meistens gegen 300-400%0 Olsaure (darin 
andere, mehr ungesiittigte Fettsiiuren miteinbegriffen) und im iibrigen gewohn
lich hauptsachlich Palmitinsaure, beide als Glyzeride. Die Zusammensetzung 
der Butter ist jedoch nicht konstant, sondem unter verschiedenen Verhiiltnissen 
eine recht wechselnde1 . Ob das Fett der kleineren Milchkiigelchen eine etwas 
andere Zusammensetzung als das der groBeren hat, ist eine strittige Frage. 

Das Milchplasma oder diejenige Fliissigkeit, in welcher die Milchkiigel
chen suspendiert sind, enthiilt mehrere verschiedene EiweiBkorper, iiber deren 
Anzahl und Natur die Angaben allerdings etwas divergieren, unter denen aber 
die drei folgenden, Kasein, Laktoglobulin und Laktalbumin die am langsten 
bekannten sind. Hierzu kommt noch ein alkohollosliches Protein (vgl. unten). 
Die Milchfliissigkeit enthiilt mindestens zwei Kohlehydrate, von denen jedoch 
nur das eine, der Milchzucker, von groBerer Bedeutung ist. Sie enthiilt femer 
als sog. Extraktivstoffe Harnstoff, in sehr kleinen Mengen Kreatin und 
Kreatinin, ferner Orotsaure, Adenin und Guanin 2, Harnsiiure, Chole
sterin, Phosphatide, Zitronensiiure (SOXHLET und HEN'KEL)3, Enzyme, 
Spuren von Azeton (ENGFELDT)4 und endlich auch Mineralstoffe und Gase. 

Kasein. Diese Proteinsubstanz, welche bisher mit Sicherheit nur in der 
lVIilch nachgewiesen ist, gebOrt der N nkleoalbumingruppe an und unterscheidet 
sich von den Albuminaten vor allem durch ihren Phosphorgehalt und durch ihr 
Verhalten zu dem Labenzyme. Das Kasein der Kuhmilch hat ungefahr folgende 
Zusammensetzung C 53,0, H 7,0, N 15,7, S 0,8, P 0,7 und 0 22,8%. Die spez. 
Drehung desselben ist nach HOPPE-SEYLER etwas schwankend; in neutraler 
Losung soli (a) D = - 80° sein; in schwach alkalischer Losung ist die Drehung 

starker, nach LONGO - 97,8 a 111,8° in einer Losung von ;;, - : NaOH. In

wieweit das Kasein der verschiedenen Milchsorten identisch ist, bzw. in
wieweit es mehrere verschiedene Kaseine gibt, lii.Bt sich schwer durch die Ele
mentaranalyse entscheiden. Nach TANGL und J. CS6KAS 6 scheinen jedoch die 
Pferde- und Eselkaseine etwas reicher an Stickstoff (bzw. 16,44 und 16,28%), 

1 DUCLAUX, Compt. Rend. 104. Die Angaben iiber die Zusammensetzung des Milchfettes 
sind indessen sehr abweichend, wie aus der sehr umfangreichen landwirtschaftlichen Literatur 
zu ersehen ist. 2 C. VOEGTLIN und C. P. SHERWIN, Journ. of bioI. Chern. 33. 3 Zit. nach 
F. SOLDNER, Die Salze der Milch. Landw. Versuchsst. 31i. 'Zeitschr. f. physiol. Chern. 91i. 
i HOPPE-SEYLER, Handb. d. physioI. u. pathoI.-chem. Anal. 6. Auf I., S. 259; LONG, Journ. 
amer.-chem. Soc. 27. 6 PFLUGERS Arch. 121. 
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aber armer an Schwefel (bzw. 0,528 und 0,588%) und Kohlenstoff (bzw. 52,36 
und 52,57%) als das Kasein der Wiederkauer zu sein. Das Eselkasein war reicher 
an Phosphor (1,057%) als die Pferde- und Kuhkaseine (beide mit 0,887%). 
Es ist indessen zu bemerken, daB selbst wenn die Elementaranalyse und der Ge
halt an Aminosauren groBe "Obereinstimmung zeigen, die Kaseine trotzdem 
verschiedener Art sein konnen. So konnten H. W. DUDLEY und H. E. WOOD
MAN l durch Razemisierung des Kaseins mit Alkali nach DAKIN zeigen, daB Kuh
und Schafkasein beziiglich der optischen Aktivitat gewisser durch Hydrolyse 
erhaltenen Aminosauren verschieden sich verhalten, was auf eine Spezifizitat 
gleich zusammengesetzter Kaseine hindeutet. 

E i gen s c h af ten. Das Kasein stellt trocken ein staubfeines, welli~s Pulver dar, 
welches in reinem Wasser keine meBbare Loslichkeit hat (LAQUEUR und SACKUR). 
Auch in Losungen der gewohnlichen Neutralsalze ist es nur sehr wenig loslich. Von 
einer 1 %igen Losung von Fluornatrium, Ammonium- oder Kaliumoxalat wird 
es dagegen nach ARTHUS ziemlich leicht gelost. Ebenso ist es nach B. ROBERTSON 
16slicher in Kaliumzyanid und in den Alkalisalzen einiger fliichtigen Fettsauren, 
namentlich Buttersaure und Valeriansaure, als in den Losungen der gewohn
lichen Neutralsalze. Es ist nach L. v. SLYKE und BOSWORTH eine achtbasische 
Saure, deren Molekulargewicht rund 8888 ist und deren Aquivalentgewicht nach 
ihnen, LAQUEUR und SACKUR 2 und anderen um etwa 1100 sich bewegt und gleich 
1111 gesetzt worden ist. 

Kaseinate. Das Kasein lost sich leicht in Wasser mitHilfe von Alkalien oder 
alkalischen Erden, auch Kalziumkarbonat, aus welchem es die Kohlensaure aus
treibt, und es kann hierbei Kaseinate von verschiedener Zusammensetzung bilden. 
Lost man das Kasein in Kalkwasser und setzt dann dieser Losung vorsichtig 
stark verdiinnte Phosphorsaure bis zu (fUr Lackmus) neutraler Reaktion zu, so 
bleibt das Kasein als kolloidale Verbindung in Losung. Die kalkhaltigen Kasein
losungen sind opalisierend und nehmen beim Erwarmen das Aussehen der fett
armen Milch an (was iibrigens von den Salzen des Kaseins mit alkalischen Erden 
iiberhaupt gilt). Es ist deshalb auch kaum zu bezweifeln, daB die wellie Farbe 
der Milch zum Teil auch von Kasein und Kalziumphosphat herriihrt. Verbin
dungen von Kasein mit Alkalien, Kalzium und Magnesium sind von vielen For
schern, unter anderen von L. v. SLYKE 3 und Mitarbeitern dargestellt worden. 
Die letztgenannten haben 4 Reihen von Salzen mit Erdalkalien erhalten. Das 
Monokalziumkaseinat, mit 0,22% Ca, ist unloslich in Wasser, lost sich aber in 
5 % iger NaCI-Losung unter Umwandlung zuNatriumkaseinat und Chlorkalzium. 
Das gegen Lackmus neutral reagierende Salz, mit 1,07% Ca, und das gegen 
Phenolphthalein neutral reagierende, basische Salz, mit 1,78% Ca (und 8 ge
sattigten Valenzen), scheinen dem neutralen, resp. basischen Kalziumsalze nach 
SOLDNER 4 zu entsprechen. 

Nach physikalisch-chemischen Methoden und darauf gegriindeten Uber
legungen hat man die salzbildende Fahigkeit des Kaseins wie die Natur der frag
lichen Verbindungen diskutiert und aus den Resultaten sowohl das Aquivalent
wie das Molekulargewicht des Kaseins berechnet. Da diese Untersuchungen 
untereinander zu abweichende Resultate gegeben haben, die kaum sicherer als 
die von alteren Forschern erhaltenen zu sein scheinen, hat Verf. es zu fruh ge-

. funden, iiber dieselben in einem Lehrbuch zu berichten. 
Kaseinatlosungen gerinnen nicht beim Sieden, die Kaseinkalklosungen 

iiberziehen sich aber dabei wie die Milch mit einer Haut. Von sehr wenig Saure 

1 Bioch. Journ. 9. 2 E. LAQUEUR und O. SACKUR, HOFMEISTERS Beitrage 3; M. ARTHUS, 
'fheses prensentees it la faculte des sciences de Paris, 1. these Paris 1893; L. v. SLYKE und 
A.W. BOSWORTH, Journ. of bioI. Chern. 14. VgI. auch T. B. ROBERTSON ebenda 2 und L. und 
D. V. SLYKE, Amer. chern. Journ. 38. 3 Mit BOSWORTH, Journ. of bioI. Chern. 14, mit 
O. B. WINTER ebenda 17. 'Die Salze usw., I. c. 
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werden sie gefailt, aber gleichzeitig anwesende Neutralsalze wirken der Aus
fallung etwas entgegen. Eine salzhaltige Kaseinlosung oder gewohnliche Milch 
eriordert deshalb auch zur Failung etwas mehr Saure als eine salzfreie Kasein
!Osung derselben Konzentration. Das gefallte Kasein lost sich sehr leicht wieder 
in einem kleinen OberSchuB von Salzsaure, weniger leicht in iiberschiissiger Essig
saure. Die Verbindungen zwischen Kasein und Saure werden wie andere EiweiB
Saureverbindungen durch Neutralsalze gefailt. Von Mineralsauren im trberschuB 
werden die obengenannten saurell Losungen ebenfalls gefailt 1• Von kalk
haltigem Kochsalz oder Magnesiumsulfat in Substanz wird das Kasein mit un
veranderten Eigenschaften aus der neutralen Kaseinlosung oder aus der Milch 
gefailt2. Metailsalze, wie Maun-, Zink- oder Kupfersulfat failen eine neutrale 
Kaseinlosung voilstandig. 

Beim Trocknen auf 1000 C wird das Kasein nach LAQUEUR und SACKUR zersetzt und 
in zwei Korper gespalten. Der eine, von ihnen Kaseid genannt, ist in verdiinnten Alkalien 
unloslich, der andere, das Isokasein, ist darin lOalich. Daa Isokasein ist eine etwas starkere 
Saure, hat andere Fallungsgrenzen und ein etwas geringeres XquivaIentgewicht als das Kasein. 

Ver halten z u La b. Dasjenige, was das Kasein am meisten charakterisiert, 
ist seine Eigenschaft bei Gegenwart von einer hinreichend groBen Menge Kalksalz 
mit Lab zu gerinnen. In kalksalzfreier neutraler Losung gerinnt das Kasein nicht 
mit Lab; aber es wird hierbei derart verandert, daB die Losung nunmehr (selbst 
wenn das zugesetzte Enzym durch Erhitzen zerstort wird) bei Zusatz von einer 
Menge Kalksalz, welche in der mit Lab nicht behandelten Kaseinlosung keine 
Failung erzeugt, eine geronnene Masse von den Eigenschaften des Kases gibt. Die 
Einwirkung des Labenzymes, des Chymosins, auf das Kasein findet also auch bei 
Abwesenheit von Kalksalzen statt. Die letzteren sind nur fiir die Gerinnung, 
d. h. die Ausscheidung des Kases notwendig, und der GerinnungsprozeB ver
lauft also in zwei Stadien. Das erste ist die Umwandlung des Kaseins durch das 
Chymosin, das zweite ist die durch Kalksalze bewirkte sichtbare Gerinnung. 
Diese, zuerst von HAMMARSTEN' festgesteilten Tatsachen sind spater wiederholt, 
namentlich von ARTHUS und PAGES, von FULD, Spmo und LAQuEUR u. a.a be
sti.itigt und eingehend studiert worden. 

Der bei der Gerinnung der Milch gebildete Kase enthalt reichliche Mengen von Kal
ziumphosphat. Nach SOXHLET und SOLDNER sind trotzdem nur die loslichen Kalksalze 
von wesentlicher Bedeutung fiir die Gerinnung, wahrend das Kalziumphosphat bedeutungs
los sein soIl. Nach COURANT kann das Kalziumkasein bei der Gerinnung wenn Dikalzium
phosphat in der Losung enthalten ist, einen Teil desselben als Trikalziumphosphat mit nieder
reiBen, wobei in dem Labserum Monokalziumphosphat in Losung bleibt. Eine neutral 
reagierende Losung von Kaseinkalzium gerinnt nicht mit Lab allein, sondern erst wenn lOs· 
liches Kalksalz zugesetzt wird. Gegeniiber der allgemein herrschenden Ansicht, daB die 
lOslichen Kalksalze von wesentIicher Bedeutung fiir die Gerinnung sind, ist indessen VAN 
DAM' auf Grund seiner Untersuchungen zu der Ansicht gelangt, daB im Gegenteil die Menge 
des an Kasein gebundenen Kalkes daS fiir den Gerinnungsvorgang MaBgebende ist. Die 
Rolle der Kalksalze bei der Gerinnung ist also nicht ganz klar und dassel be gilt von dem 
chemischen Verlaufe bei der Labgerinnung. 

Wenn man mit reinen Losungen von Kasein und moglichst reinem Lab 
arbeitet, findet man immer nach beendeter Gerinnung in dem Filtrate in sehr 
klein en Mengen einen EiweiBkorper, das MolkeneiweiB, welches in irgend 

1 lJber die Saureverbindungen des Kaseins und die Saureaufnahme durch dasselbe 
vgI. man: LAXA, Milchwirtsch. ZentralbI. 1905, Heft 12; J. H. LONG, Journ. of amer. chem. 
Soc. 29; L. und D. VAN SLYKE, Amer. chem. Journ. 38; T. B. ROBERTSON, Journ. of bioI. 
Chem. 4. 2 VgI. hieriiber die Arbeiten von HAMMARSTEN und von SCBlIODT-NIELSEN, HAM
MARsTEN-Festschr. 1906. 3 HAMMARSTEN, vgI. MALyS Jahresb. 2 u. 4; ferner, Zur Kenntnis 
des Kaseins usw. Nova Acta Reg. Soc. Scient. UpsaI. 1877. Festschr., und Zeitschr. f. physioI. 
Chem. 22; ARTHUS et PAGES, Arch. de Physiol. 1; SPIRO, Mem. Soc. bioI. 43; FULD. HOF
MEISTERS Beitrage 2 und Ergebn. d. PhysioI. 1; SPIRO, HOFMEISTERS Beitrage 6, 'i u. 8; 
LAQUEUR ebenda 'i. 'Zeitschr. f. physioI. Chem. 68. 
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einer Beziehung zu der Gerinnung steht. Dieses, zuerst von HAMMABSTEN' nach· 
gewiesene Verhalten ist spater von vielen ander~n, wie von FuLn, Spmo und 
SOHMIDT·NIELSEN, bestatigt worden. Das MolkeneiweiB wird meistens als eine 
Albumosesubstanz betrachtet, und KOSTERl fand in ihm 13,20f0 Stickstoff. In 
Obereinstimmung mit diesen Beobachtungen wird die Kaseingerinnung mit 
Lab in neutralem Medium von einigen als ein Spaltungsvorgang aufgefaBt, bei 
welchem die Hauptmasse des Kaseins, angeblich bisweilen mebr ala 900f0 des· 
selben, ala ein dem Kasein nahestehender Stoff, das Parakasein2 , abgespalten 
und bei Gegenwart von geniigenden Mengen Kalksalzen als Parakaseinkalk 
(Kase) ausgefallt wird, wahrend die abgespaltene Albumosesubstanz (Molken
eiweiB) in Losung bleibt. 

FUr die Richtigkeit dieser Annahme glaubte J. FREID3 neue Wahrschein. 
lichkeitsgriinde anfiibren zu konnen, indem er unter anderem fand, daB das 
Parakasein eine andere elementare Zusammensetzung, namentlich einen niedri· 
geren Stickstoffgehalt ala das Kasein hat. Demgegeniiber hat aber BOSWORTH 4 

fiir beide Stoffe dieselbe Zusammensetzung gefunden, und bei der Labgerinnung 
findet nach ihm eine Spaltung des Kaseins in zwei Molekiile Parakasein statt. 
Die ein· und zweibasischen SaIze des Parakaseins enthalten nach ihm und L. v. 
SLYKE doppelt soviel Base wie die entsprechenden Kaseinate, und das Molekular
gewicht des Parakaseins solI nur halb so groB wie das des Kaseins sein. 

Das Parakasein ahnelt sebr dem Kasein, kann aber nicht von neuem mit 
Lab gerinnen. Eine Losung von Alkaliparakaseinat wird viel leichter als eine 
AlkalikaseinatlOsung derselben Konzentration von CaC~ gefallt, und die FaI
lungsgrenzen fiir gesattigte AmmoniumsulfatlOsung, sowohl die obere wie die 
unterste Grenze, liegen nach LAQUEUR niedrigar fur eine Parakasein· als fiir eine 
Kaseinlosung. Die innere Reibung der Parakaseinlosungen ist ferner nach ihm 
wie nach FREID geringer als die der Kaseinlosungen, und zwar, nach LAQUEUR, 
um 200f0. . 

Bei fortgesetzter Einwirkung von Labenzym auf das Parakasein hat man in mehreren 
Fallen (PETRY, SLOWTZOFF, V. HERWERDEN° eine weitere Umwandlung des letzteren ge· 
funden, welches Verhalten man in verschiedener Weisegedeutet und auch durch die An· 
nahme von der Anwesenheit anderer proteolytischen Enzyme in den (unreinen) Labpra. 
paraten erklart hat. Diese letztere .Annahme hat vieles fiir sich, und wie es scheint, handelt 
es sich hier jedenfalls nur um sekundare Prozesse, die mit der eigentlichen Parakaseinbildung 
nichts zu tun haben. Man findet namlich auch nach der kiirzesten Einwirkung des Labes 
das. MolkeneiweiB, und die fortgesetzte Abspaltung geschieht mit ganz anderer Geschwin· 
digkeit. So fand z. B. SOHMIDT·NIELSEN, daB die Menge des MolkeneiweiBes schon nach 
der Einwirkung von Lab wahrend 15 Minuten 3%, nach sechsstiindiger Einwirkung dagegen 
nur 4,25% von dem Kaseinstickstoffe betrug. Die Moglichkeit ist iibrigens nicht ausge· 
schlossen, daB das MolkeneiweiB nur eine das Kasein verunreinigende Substanz ist, die bei 
der Gerinnung in Losung bleibt. 

Frische, unveranderte Milch gerinnt bekanntlich nicht beim Erhitzen; bei nicht zu 
rascher Labwirkung kann man aber ein Stadium beobachten, in welchem die Milch beim 
Erhitzen gerinnt (Metakaseinreaktion). 

Bei der Labgerinnung in einem sauren Medium liegen die Verhalt
nisse etwas anders als bei der Gerinnung bei neutraler Reaktion. In ersterem FaIle 

1 SCHMIDT.NIELSEN, HAMMARsTEN.Festschrift 1906; KOSTER, vgl. MALYS Jahresb. 11, 
14. Zusammenstellungen der Literatur iiber die Kaseingerinnung findet man bei E. FuLD, 
Ergebn. d. Physiol. 1; RAUDNITZ ebenda 2 und E. LAQUEUR, Bioch. Zentralbl. 4, 344. 2 In 
Analogie mit den Namen Fibrinogen und Fibrin nennen mehrere englische und amerikanische 
Forscher die Muttersubstanz des Kases Kaseinogen statt Kasein. Dieser Name ist indessen 
nicht besonders gliicklich gewahlt, da der lateinische Name fiir Kase bekanntlich Caseus und 
nicht Caseinum ist. Da es auBerdem zu Verwirrung fiihrt, wenn einige als Kasein den Kase, 
andere dagegen die Muttersubstanz desselben bezeichnen, liegen nach der Ansicht des Ver· 
fassers keine triftigen Griinde vor, die alten Namen Kasein und Parakasein zu verlassen. 
3 -aber den Unterschied von Kasein und Parakasein. Diss. Breslau 1914. 4 Journ. of bioI. 
Chem. lOu. 19. ° PETRY, HOFMEISTERS Beitrage 8; SLOWTZOFF ebenda 9; M. V. HERWERDEN, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 02; W. VAN DAM ebenda 61. 

Hammarsten, PhYBiologische Chemie. Elfte Auflage. 33 
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findet selbst bei sebr niedrigen Sauregraden und bei Abwesenheit von freier, auf 
Kongopapier reagierender Ch1o~wasserstoffsaure in der KaseinlOsung sebr rasch 
eine tiefgreifende Spaltung mit Bildung von reichlichen Albumosemengen statt. 
Eine Albumosebildung findet allerdings auch in AlkalikaseinatlOsungen statt, 
in nur geringer Menge bei neutraler Reaktion aber in steigender Menge mit ab
nehmendem Alkaligehalte der Losung; und in den stark sauer (auf Lackmus) 
reagierenden Dialkalikaseinatlosungen kann sie innerhalb einer Stunde bei Kor
pertemperatur sogar 500/ 0 von der Kaseinmenge betragen. In einer Dikalzium
kaseinatlosung kann sogar ohne Zusatz von loslichem Kalziumsalz eine Koagu
lation, d. h. eine Ausfallung von Parakasein, auftreten infolge davon, daB das 
Parakasein eine groBere Kalziummenge zur Losung als das Kasein erfordertl. 

Pep si n ve r d a u un g. Bei der Verdauung einer Losung von Kasein in Pepsin
chlorwasserstoffsaure findet neben der Albumosebildung mehr oder weniger rasch 
eine Ausscheidung von Pseudonuklein statt. Diese Ausscheidung kommt friiher und 
reichlicher zum Vorschein bei niedrigerem als bei hoherem Sauregrade und die 
Pseudonukleinfallung hat im ersteren FaIle einen niedrigeren Phosphorgehalt als 
im letzteren. Nach SALKOWSKI ist die Menge des abgespaltenen Pseudonukleins 
von der Relation zwischen Kasein und Verdauungsfliissigkeit derart abhangig, 
daB sie mit steigenden Mengen Pepsinsalzsiiure abnimmt. Bei Gegenwart von 
500 Pepsinsalzsaure auf 1 g Kasein konnte SALKOWSKI eine vollstandige Ver
dauung des Kaseins ohne irgendwelchen Riickstand von Pseudonuklein erhalten 2. 

Sowohl bei der Pepsin- wie bei der Trypsinverdauung spaltet sich ein mit 
anhaltender Verdauung zunehmender Teil des organisch gebundenen Phosphors 
als Orthophosphorsaure ab, wabrend ein anderer Teil des Phosphors in Ol·gani
Bcher Bindung sowohl in den Albumosen wie in den echten Peptonen zuriick
bleibt. 

Aus den peptischen Verdauungsprodukten des Kaseins, nach Abtrennung des Pseudo
nukleins, hat SALKOWSKI 3 eine phosphorreiche Saure isoliert, die von ihm als eine Para
nukleinsaure bezeichnet wurde. Diese Saure, welche die Biuretprobe und eine schwache 
Xanthoproteinsaurereaktion gab, enthielt 4,05-4,31% Phosphor. Ein noch phosphor
reicheres Produkt, mit 6,9% P, welches Polypeptidphosphorsaure genannt wurde, 
hat REH aus den peptischen Verdauungsprodukten des Kaseins dargestellt. Dieses Produkt, 
welches ebenfalls die obengenannten Proteinreaktionen gab und also nicht mit den Nuklein
sauren vergleichbar ist, zeichnete sich durch einen auffallend hohen Gehalt an Amidostick
stoff - 23,8% - aus. Unter den von REH erhaltenen Produkten fand DIETRICH' ein Ge
menge von mindestens vier verschiedenen Kalksalzen von Peptoncharakter und welche 
er als polypeptidartige Verbindungen mit P20 5, Kaseonphosphorsauren, betrachtete. 
Der Gehalt an Phosphor war bzw_ 10,0, 4,1, 3,84 und 3,88%. 

Die Darstellung des Kaseins kann in folgender Weise geschehen. Die Milch 
wird mit 4 Vol. Wasser verdiinnt und das Gemenge mit Essigsaure zu 0,75-1%0 
versetzt. Das hierbei sich ausscheidende Kasein wird durch wiederholtes Auflosen 
in Wasser mit Hille von moglichst wenig Alkali, Filtration, Ausfal1ung mit Essig
saure und griindliches Auswaschen mit Wasser gereinigt. Die Hauptmasse des Milch
fettes wird bei der ersten Filtration von dem Filtrum zuriickgehalten, und die das 
Kasein verunreinigenden Spuren von Fett werden zuletzt durch Alkohol-Ather
behandlung entfernt. Urn ein fast aschefreies, phosphorarmeres Praparat zu erhalten, 
kann man nach einem von L. v. SLYKE und BOSWORTH angegebenen Verfahren den 
Kalk mit Ammoniumoxalat entfernen. v. SLYKE und BAKER 5 haben auch ein anderes 
Verfahren zur Reindarstel1ung des Kaseins ausgearbeitet. 

Laktoglobulin hat zuerst SEBELIEN 6 aus der KuhInilch durch Sattigung 
derselben mit Kochsalz in Substanz (wobei das Kasein ausgefallt wird) und 

1 Vgl. HAMMARSTEN, Zeitschr. f. physioi. Chem. 102. 2 PFLUGERS Arch. 83 und Zeit
schrift f. physioi. Chem. 27. 3 Ebenda 32. 'A. REH, HOFMEISTERS Beitrage 11; M. DIETRICH, 
Bioch. Zeitschr. 22. 5 L. v. SLYKE mit BOSWORTH, Journ. of bioI. Chem. 14; mit J. C. 
BAKER ebenda 30. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 9. 
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Sattigung des Filtrates mit MagnesiumsuIfat dargestellt. OSBORNE 1 und Mit· 
arbeiter fanden fUr das Laktoglobulin folgende mittlere Zusammensetzung C 51,88, 
H 6,96, N 15,44, S 0,86 und P 0,240f0. Der Phosphor riihrt jedenfalls zum Teil 
von einem Phosphatid her, und das Laktoglobulin diirfte vielleicht ein· Lezith
albumin sein. Ein von TIEMANN 2 aus Kolostrum isoliertes Glo'bulin hatte einen 
wesentlich niedrigeren Kohlenstoffgehalt, 49,830f0. 

Laktalbnmin ist ebenfalls zuerst von SEBELIEN aus der Milch in gereinigtem 
Zustande dargestellt worden. Seine Zusammensetzung ist nach SEBELIEN fol
gende: C 52,19, H 7,18, N 15,77, S 1,73, 0 23,130f0, und das von OSBORNE und 
Mitarbeitern isolierte Laktalbumin hatte eine nur wenig abweichende Zusammen
setzung. Das Laktalbumin hat die Eigenschaften der Albumine und es kristalli
siert nach WICHMANN in ahulicher Form wie das Serum- oder Ovalbumin. Es 
gerinnt je nach der Konzentration und dem Salzgehalte bei + 72 bis + 840 C. 
Es steht dem Serumalbumin nahe, unterscheidet sich aber von ihm durch eine 
bedeutend niedrigere spez. Drehung (a) D = - 37°. Nach FASAL solI es be
sonders reich an Tryptophan, 3,07 Ofo sein. Wahrend man friiher aus dem Lakt
albumin weder Glykokoll noch Serin und Oxyglutaminsaure hatte darstellen 
konnen, erhielten D. B. JONES und C. O. JOHN'S3 von den genannten Amino
sauren resp. 0,37, 1,76 und 10%. Sie fanden auch viel Asparaginsaure, namlich 
9,300f0 gegen etwa 10f0 in alteren Analysen. 

Das Prinzip fUr die Darstellung des Laktalbumins ist dasselbe wie fUr die Dar
stellung des Serumalbumins aus dem Serum. Das Kasein und das Globulin scheidet 
man mit MgSO, in Substanz aus und behandelt dann das Filtrat wie oben (S. 208) 
angegeben. Ein methodisohes VerfahrEln zur Trennung und Reinigung der drei EiweiB
stoffe Kasein, Laktoglobulin und Laktalbumin haben OSBORNE und Mitarbeiter' 
angegeben. 

Die von OSBORNE und Mitarbeitern isolierte, alkohollosliche und in dieser 
Hinsicht dem Gliadin ahnelnde Proteinsubstanz hatte als Mittel die Zusammen
setzung C 54,91, H 7,17, N 15,71, S 0,95 und P 0,08%. Sie lieferte als Hydro
lyseprodukte: Arginin 2,92, Histidin 2,28, Lysin 3,98 und Tyrosin 2,47%. In 
Alkohol von 50-80% lOst sie sich reichlich bei Temperaturen iiber + 30°, in 
absolutem Alkohol ist sie unloslich. In Wasser ist sie zum Teil (ala Saureverbin
dung) loslich und wird sowohl von sehr verdiinntem Alkali wie von verdiinnter 
Essigsaure gelOst. 

Das Vorkommen von Albumosen und Peptonen in der Milch ist nicht bewiesen. 
In neuester Zeit haben allerdings B. BLEYER und O. KALLMANNi sogar Zahlen fiir die Menge 
des Albumosenstickstoffes in der Kuhmilch angegeben. Sie haben aber nicht gezeigt, inwie
weit die von ihnen als Albumosen bezeichneten Substanzen in der Milch praformiert vor
kommen oder Laborationsprodukte gewesen sind. Albumoseahnliche Substanzen entstehen 
namlich leicht als Laborationsprodukte aus den anderen EiweiBstoffen der Milch. Ein solches 
Laborationsprodukt ist das Laktoprotein von MILLON und COMAILLE, ein Gemenge von 
wenig Kasein mit verandertem Albumin und durch die chemischen Operationen entstandener 
Albumose 6. Beziiglich des Opalisins vgI. man die Menschenmilch. 

Die Milch enthalt ferner nach SIEGFRIED ein der Phosphorfleischsii.ure verwandtes 
Nukleon, welches als Spaltungsprodukte Garungsmilchsaure (statt Paramilchsii.ure) und 
eine besondere Fleischsii.ure, die Orylsaure (statt der MuskeHleischsaure) geben solI. Die 
Milchphosphorfleischsaure solI als Eisenverbindung aus der von Kasein und koagulablem 
Eiweill wie auch von Erdphosphaten befreiten Milch ausgefii.llt werden konnen. Das Vor
kommen des Nukleons als chemisches Individuum wird jedoch von anderer Seite geleugnet7• 

Nach OSBORNE und WAKEMAN 8 enthalt die KuhInilch zwei Phosphatide, 
die (nach der Ausfallung des Kaseins) von dem koaguliertem Milcheiwei6 mit 

1 Journ. of bioI. Chem. 33. 2 Zeitschr. f. physioI. Chem. 21). 3 WICHMANN, Zeitschr. f. 
physioI. Chem. 27; FASAL, Bioch. Zeitschr. 44; JONES und JOHNS, Journ. of bioI. Chem.48. 
'TH. OSBORNE und A. J. WAKEMAN (mit C. S. LEAVENWORTH und O. L. NOLAN), Journ. 
of bioI. Chem. 33. 5 Bioch. Zeitschr. 103. 6 VgI. HAMMARSETN, MALYS Jahresb. 8, 13. 
7 SIEGFRIED, Zeitschr. f. physioI. Chem. 21 u. 22. VgI. auch OSBORNE und Mitarbeiter 
1. c. 33. 8 Journ. of bioI. Chem. 21. 
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~usgefii.Ilt werden. Das eine soIl ein Monoaminomonophosphatid von dem Lezi. 
thintypus, das andere ein Diaminomonophosphatid, welches vielleicht mit einem 
in Eidotter, Nieren und anderen Organen vorkom.menden Phosphatid identisch 
ist, sein. Aminosauren verechiedener Art und Purinbasen hat man in der Kuh· 
milch gefunden. 

Die Milch enthalt auch Enzyme verschiedener Art. Als solche hat man 
angegeben Katalase, Peroxydase und Reduktasen, Oxydasen oder 
Dehydrasen, iiber deren Vorkommen in der Milch verschiedener 'Tiere, 
wie auch iiber die Art ihrer Wirkungen, die Angaben indessen nicht ganz 
einstimmig sind. Unter diesen Enzymwirkungen hat man ein besonderes In· 
teresse der SCHARDINGERSChen Reaktion gewidmet, welche darin besteht, daB 
die Milch bei 700 bei Gegenwart von Formaldehyd oder anderen Aldehyden ge· 
~se Farbstoffe, wie Methylenblau, zu Leukobasen reduziert. Nach BACH redu· 
ziert dieses Enzym auch Nitrate zu Nitriten bei Gegenwart von Aldehyden und 
nach ihm konnen ferner die Aldehyde durch gewisse Purinbasen, Xanthin und 
Hypoxanthin, ersetzt werden, indem sie zu Harnsaure oxydiert werden. Das 
Enzym wirkt also auch als eine Xanthinoxydase. Ob aber die letztgenannte 
Wirkung wirklich von dem SCHARDIN GERSchen oder von einem anderen be. 
sonderen Enzym herriihrt, dariiber ist man nicht einig gewesen. Nach den neuesten 
Untersuchungen von B. SBARSKY und D. MICHLINl, welche das Enzym aus 
Buttermilch dargestellt und in reinerem Zustande oder jedenfalls von viel kraf
tigerer Wirkung als friihere Forscher erhalten haben, soil es nur um ein Enzym 
sich handeln, welches sowohl Farbstoffe wie Nitrate reduziert und sowohl Alde
hyde wie die genannten Purinstoffe oxydiert. Sie betrachten es als eine Oxydo
reduktase und nennen es Perhydridase. 

Betreffend die Enzyme der Milch ist iibrigens folgendes zu nennen. Ein 
amylolytisches Enzym, welches Starke in Maltose iiberfiihrt, kommt be
sonders in der Frauenmilch vor, wahrend es in der Kuhmilch fehlen kann und 
sonst nur in geringer Menge vorhanden ist. Garungsenzyme, welche bei Ab· 
wesenheit von Mikroorganismen die Laktose unter Bildung von Milchsaure, 
Alkohol und CO2 zersetzen, kommen nach STOKLASA 2 und seinen Mitarbeitern 
sowohl in Kuhmilch wie in Menschenmilch vor. Eine Lipase, welche wenigstens 
auf Monobutyrin wirkt, soil sowohl in der Kuh- wie besonders in der Frauen. 
milch vorkommen. Sowohl in den ;nun genannten zwei Milchsorten wie in einigen 
anderen fanden BABCOCK und RUSSEL 3 ein proteolytisches, von ihnen Galak· 
tase genanntes Enzym, welches dem Trypsin nahe steht, von ihm aber unter 
anderem dadurch sich unterscheidet, daB es in der Milch, selbst in den friiheren 
Digestionsstadien, Ammoniak entwickelt. Das Vorkommen eines solchen En· 
zyms ist allerdings von ZAITSCHEK und v. SZONTAGH 4 geleugnet worden, auf der 
anderen Seite haben aber VANDEVELDE, DE WAELE und SUGGo das Vorkommen 
eines proteolytischen Enzymes in der Milch konstatieren konnen. 

Orotsaure, C6HnN20,·2H20, haben BISCARO und BELLONI 6 einen von ihnen ent· 
deckten, neuen Bestandteil der Milch genannt. Diese Saure, weiche aus den enteiweillten 
Molken mit basischem Bleiazetat ausgefaIlt werden kann, ist wenig lOslich in Wasser, kristalli. 
siert und gibt mehrere kristallisierende Saize. Die MonomethyI- Uild Athyiester der Saure 
sind ebenfalls bekannt. Mit Kaliumpermanganat Iiefert die Saure Harnstoff. 

Milehzueker, Laktose C12~Oll + ~O. Dies.er Zucker kann unter Auf. 
nahme von Wasser in zwei Glukosen - Dextrose und Galaktose - sich 
spalten. Bei der Einwirkung von verdiinnter Salpetersaure gibt er auBer anderen 
organischen Sauren SchleinIsaure. Bei starkerer Einwirkung von Sauren ent· 
steht neben Ameisensaure und Huminsubstanzen Lavulinsaure. Durch Alkali· 

1 Bioch. Zeitschr. 150, wo man die Literatur findet. 2 Chem. ZentraIbI. 1905, 1,107. 
3 MAr,YS Jahresb. 31. 'PFLUGERS Arch. 104. 5 VANDEVELDE, DE WAELE und SUGG, HOF
lIIEISTERS Beitrage Ii. 6 VgI. Chem. Zentralbl. 1905, 2, 63. 
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einwirkung konnen unter anderen Produkten Milchsaure und Brenzkatechin 
eritstehen. 

Milchzucker kommt in der Regel nur in der Milch vor, doch hat man ihn 
auch im Harne der Wochnerinnen bei Milchstauung wie auch im Harne nach 
Einnahme groBerer Mengen dieses Zuckers gefunden. 

Eigenschaften. Der Milchzucker kommt gewohn.lich alsfarblose, rhombi
sche Kristalle mit 1 Mol. Kristallwasser, welches bei langsamem Erhitzen auf 100 00, 
leichter bei 130-14000 entweicht, vor. Kocht man eine MilchzuckerlOsung rasch 
ein, so scheidet sich wasserfreier Milchzucker aus. Der gewohn.liche Milchzucker 
(das Hydrat) lost sich in 6 Teilen kaltem und in 2,5 Teilen siedendem Wasser; er 
schmeckt nur schwach sliB. In Ather oder in absolutem AlkohollOst er sich nicht. 
Die Losungen sind dextrogyr. Das Drehungsvermogen, welches durch Erhitzen 
der Losung auf 1000 0 konstant wird, ist: (a) D = + 52,50. Der Milchzucker 
verbindet sich mit Basen, die Alkaliverbindung ist unloslich in Alkohol. 

Von reiner Hefe wird Milchzucker nicht in Garung versetzt. Mit gewissen 
Schizomyzeten geht er dagegen in Alkoholgarung liber, und hierbei wird der 
Milchzucker erst durch ein in der Hefe vorhandenes Enzym, eine Laktase, 
in Glukose und Galaktose gespalten. Auf der Alkoholgarung des Milchzuckers 
griindet sich die Bereitung von Milchbranntwein "Kumys", aus Stutenmilch 
und "Kefir" und "Y ogh urt" aus Kuhmilch. Hierbei sind indessen auch andere 
Mikroorganismen beteiligt, die eine Milchsauregarung des Zuckers bewirken. 

Der Milchzucker verhalt sich den Traubenzuckerreaktionen (der MooRE
schen 1, der TRoMMERschen oder RUBNERschen Reaktion und der Wismutprobe) 
gegeniiber positiv. Er reduziert auch Quecksilberoxyd in alkalischer Losung. 
Nach dem Erwarmen mit essigsaurem Phenylhydrazin gibt er beim Erkalten 
eine gelbe, kristallisierende Fallung von Phenyllaktosazon 02!.H3~409' Von dem 
Rohrzucker unterscheidet sich der Milchzucker durch positives Verhalten zu 
der MooREschen Probe, der Kupfer- und der Wismutprobe, wie auch dadurch, 
daB er beim Erhitzen mit entwasserter Oxalsaure auf 1000 0 sich nicht schwarzt. 
Von Traubenzucker und Maltose unterscheidet er sich durch andere Loslichkeit 
Und Kristalliorm, besonders aber dadurch, daB er mit Hefe nicht vergart und 
mit Salpetersaure Schleimsaure gibt. 

Durch das mit essigsaurem Phenylhydrazin erhaltene, bei 2000 0 schmel
zende Osazon, von dem 0,2 gm in 4 ccm Pyridin und 6 ccm absolutem Alkohol 
gelOst in 10 cm langer Schicht optisch inaktiv sind (NEUBERG)2, unterscheidet 
sich dieser Zucker ferner von anderen solchen. 

Zur Darstellung des Milchzuckers benutzt man die als Nebenprodukt bei der 
Kasebereitung erhaltenen sUBen Molken. Das EiweiB entfernt man durch Koagu
lation in der Ritze und das Filtrat verdunstet man zum Sirup. Die nach einiger Zeit 
sich ausscheidenden Kristalle kristallisiert man, nach Entfiirbung mit Tierkohle, 
aus Wasser um. 

Aus der Nichtiibereinstimmung zwischen der durch Polarisation und der 
gewichtsanalytisch bestimmten Menge Zucker in der Milch, indem namlich die 
Polarisation hohere Werte ergab, hat SEBELIEN 3 den SchluE gezogen, daB in 
der Milch eine zweite, reduzierende, aber starker als Milchzucker polarisierende 
Substanz vorkommen muB. Zum Teil ist diese Substanz eine Pentose, die aber 

1 Die wohlliingst allgemein bekannte, schone Rotfarbung, welche die Milch nach Zu
satz von Alkali auch bei Zimmertemperatur annimmt und auf welche in neuerer Zeit GAUTIER, 
MOREL und MONOD (Compt. rend. soc. bioI. 60 u. 62) und FR. KRUGER (Zeitschr. f. physioI. 
Chem. 00) die Aufmerksamkeit gelenkt haben, ist eine durch die Gegenwart von EiweiB 
und vielleicht auch anderen Milchbestandteilen modifizierte MOoREsche Reaktion. 2 Ber. 
d. deutsch. chem. Gesellsch. 32. 3 SEBELIEN, HAMMARsTEN-Festschr. 1906; mit E. SUNDE, 
Zeitechr. f. angew. Chem. 21. 
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in sehr kleiner Menge, 0,25-0,35%0' in gewohnlicher Milch und (SEBELIEN 
und SUNDE) in etwas groBerer Menge, 0,5%0' im Kolostrum. vorkommt. 

RITTHAUSEN hat in der Milch ein anderes, in Wasser losliches, nicht kristallisierendes 
Kohlehydrat gefunden, welches zwar direkt schwach reduzierend wirkt, nach dem Sieden 
mit einer Sii.ure aber eine grOllere Reduktionsfahigkeit erlangt. Von BECHAlIlP1 wird es als 
Dextrin betrachtet. 

Die Mineralstoffe der Milch sellen im Zusammenhang mit der quanti. 
tativen Zusammensetzung abgehandelt werden. 

Die quantitative Zusammensetzung der Kuhmilch kann bedeuten· 
den Schwankungen unterliegen. 1m Mittel enthiUt die Kuhmilch jedoch nach 
KONIG 2 in 1000 Teilen: 

Wasser 
871,7 

Feste Stoffe 
128,3 

Kasein 
30,2 

Albumin 
5,3 

--3""5"-,5=--

Fett 
36,9 

Zucker 
48,8 

SaIze 
7,1 

Die Menge der Phosphatide wird am besten im Zusammenhange mit dem 
Vergleiche von Kuh· und Frauenmilch (siehe unten) besprochen. Die Menge 
des Oholesterins wechselte in den Analysen von W. DENIS und A. S. MINOT 3 

zwischen 0,105 und 0,176%0' Von Adenin und Guanin enthii.lt die Kuhmilch 
anch VOEGTLIN und SHERWIN' als Minimiwerte resp. 0,005 und 0,010%0' DENIS 
und MINOT o fanden, daB die Menge des Nichtproteinstickstoffes, des Harn· 
stickstoffes und des Aminostickstoffes (nach v. SLYKE) von der Menge des 
EiweiBes in der Nahrung abhangig war und mit steigenden Eiweillmengen 
zunimmt. FUr die fraglichen drei Stickstofffraktionen fanden sie Schwankungen 
von reap. 190-350, 52-200 und 26-73 mg Stickstoff in 1000 ccm Milch. Die 
Mengen der drei Stoffe Harnsaure, Kreatinin und Kreatin waren von der Nab· 
rung unabhiingig und betrugen fUr 1000 ccm Milch resp. 13-20, 10-15 und 
20-26 mg. 

Die Menge der Mineralstoffe in 1000 Teilen Kuhmilch war in SOLDNERS 
Analysen folgende: ~O 1,72, N&:!O 0,51, OaO 1,98, MgO 0,20, PsOs 1,82 (nach 
Korrektion fiir den sog. gebundenen Phosphor), 01 0,98 g. BUNGE 6 fand 0,0035, 
EDELSTEIN und OSONKA 0,0007-0,001 g FesOa' Nach SOLDNER finden sich 
K, Na und Cl in derselben Menge in der ganzen Milch wie in dem Milchserum. 
Von der Gesamtphosphorsaure sind 36-56% und von dem Kalk 53-72% 
nicht einfach in der Fliissigkeit gelost. Ein Teil dieses KaIkes ist an Kasein 
gebunden, der Rest findet sich an Phosphorsaure gebunden als ein Gemenge 
von Di· und TrikaIziumphosphat, welches von dem Kasein gelost oder suspendiert 
gehalten wird. RONA und MiCHAELIS 7 fanden etwa 40-50% von der gesamten 
Kalkmenge diffusibel; nach ihnen solI ferner fast die Halfte des KaIziums 
als eine nicht dissoziierbare Kaseinverbindung in der Milch enthalten sein, wahrend 
die letztere nur eine kaum nennenswerte Menge suspendiertes KaIziumphosphat 
enthalt. Die Frage von der Verteilung des KaIziums und der Phosphorsaure in 
der Milch ist indessen noch nicht hinreichend aufgeklart. Nach L. v. SLYKE 
und BOSWORTH8, welche Untersuchungen iiber den Zustand des Kaseins und der 
SaIze in der Milch wie auch vergleichende Analysen von Kuh., Ziegen. und Men. 
schenmilch ausgefiibrt haben, soIl die Kuhmilch kein TrikaIziumphosphat, son· 
dern nur DikaIziumphosphat (1,75%0) und Kalziumchlorid (1,19%0) enthalten. 
Sie enthiUt ferner 1,03%0 Monomagnesiumphosphat, 2,3%0 Dikaliumphosphat, 
2,22%0 Natrium· und 0,52%0 Kaliumzitrat. Die Gesamtmenge der Phosphor. 
saure (P20 S) war also 2,52%0 und folglich viel groBer als in den Analysen SOLD. 
NEBS (1,82%0)' lb. dem Milchserum iiberwiegen die Basen iiber die Mineral. 

1 RITTHAUSEN, Journ. f. prakt. Chern. (N. F.) U; BECHAMP, Bull. soc. chim. (3) 8. 
2 Chemie der menschl. Nahrungs. u. Genu.Bmittel, 3. Aufl. 3 Journ. of bioI. Chern. 38. 
, Ebenda 33. 6 Ebenda 3';' u. 38. 6 G. BUNGE, Zeitschr. f. BioI. 10; F. EDELSTEIN und 
F. v. CSONKA., Bioch. Zeitschr. 38. 7 Bioch. Zeitechr. 21. 8 Journ. of bioI. Chern. 20 u. 24. 
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sauren. Der tJberschuB der ersteren ist an organische Sauten, welche einer Menge 
von 2,5°/00 Zitronensaure entsprechen (SOLDNER), gebunden. Zu den Mineral. 
stoffen der Milch gehOrt nach TH. GASSMANN auch das Selen (vgl. Kapitel 15, 
Harn). 

In tJbereinstimmung mit dem bei Blutanalysen iiblichen Verfahren, den 
Total.P, den saurefallbaren, den saureloslichen und. den Rest·P gesondert zu 
beatimmen, hat E. LENSTRup1 abnliche Bestimmungen sowohl in Kuh· wie in 
Frauenmilch ausgefiihrt. Er fand mg P in 100 ccm Kuhmilch: total 95,4, 
saurefallbar 17,1, saureloslich 78,3. Von dem saurelOslichen Phosphor waren 
67,1 Phosphatphosphor und 11,1 Restphosphor. Der letztere findet sich als 
Glyzerinphosphorsaure. Diese Zahlen sollen unten mit den entsprechenden fiir 
Frauenmilch verglichen werden. 

Die Gase der Milch bestehen hauptsachlich aus CO2 nebst ein wenig N und 
Spuren von O. PFLUGER 2 fand 10 Vol. Ofo CO2 und 0,6 Vol. % N, bei 0° C und 
760 mm Hg.Druck berechnet. 

Die Schwankungen in der Zusammensetzung der Milch riihren von mehreren 
Umstanden her. 

Das Kolostrum oder die Milch, welche vor dem Kalben und in den nachsten 
Tagen nach demselben abgesondert wird, ist gelblich, bisweilen alkalisch aber 
oft auch sauer, von hoherem spez. Gewicht, 1,046-1,080, und einem groBeren 
Gehalte an festen Stoffen als gewobnliche Milch. AuBer Fettkiigelchen enthalt 
das Kolostrum als wesentlichste Formelemente zahlreiche Kolostrumkorperchen 
- keruhaltige, granulierte Zellen von 0,05-0,025 mm Durchmesser mit zahl· 
reichen Fettkornchen und Fettkiigelchen. Das Fett des Kolostrums hat einen 
etwas hoheren Schmelzpunkt und ist armer an fliichtigen Fettsauren ala das 
Fett der gewobnlichen Milch (NILSON) 3. Die Jodzahl des Kolostralfettes ist 
hoher als die des Milchfettes. Der Gehalt an Cholesterin und Lezithin ist regel. 
maBig groBer. Der augenfalligste Unterschied von gewobnlicher Milch liegt 
jedoch darin, daB das Kolostrum wegen seines absolut und relativ groBeren Ge· 
haltes an Globulin und Albumin beim Erhitzen zum Sieden gerinnt. Die Zu· 
sammensetzung des Kolostrums ist sehr schwankend .• Als Mittel gibt KONIG 
folgende Zahlen fiir 1000 Teile an: 

Wasser Feste Stoffe Kasein Albumin u. Globulin Fett Zucker Salze 
746,7 253,3 40,4 136,0 35,9 26,7 15,6 

Die Werte fiir Nichtprotein., Harnstoff· und Aminostickstoff sind nach 
DENIS und MINOT im Kolostrum hoher ala in gewohnlicher Milch und nii.hern 
sich erst am vierten Tage nach dem Kalben den Werten der letzteren. 

Die Frage von dem EinfluB der Nahrung auf die Zusammensetzung der 
Milch soll im Zusammenhange mit der Fraga von dem Chemismus der Milch· 
sekretion abgehandelt werden. 

Im nachsten .Anschlull an die Zusammensetzung der Milch werden Mittelzahlen fiir 
abgerahmte Milch und einige andere Milchpraparate hier angefiihrt. 

Wasser EiweiB Fett Zucker Milchsaure Salze 
Abgerahmte Milch . . 906,6 31,1 7,4 47,5 7,4 
Rahm. . . . . . . . 655,1 36,1 267,5 35,2 6,1 
Buttermilch ..... 902,7 40,6 9,3 37,3 3,4 6,7 
Molken . . . . . . . 932,4 8,5 2,3 47,0 3,3 6,5 
Kumys, Kefir und Yoghurt erhalt man, wie oben erwahnt, durch Alkohol. und 

Milchsii.uregarung des Milchzuckers, im ersteren FaIle aus Stutenmilch, in den letzteren aus 
Kuhmilch. Es werden dabei reichliche Mengen Kohlensaure gebildet, und die Eiweillkorper 
der Milch sollen dabei angebIich teilweise in Albumosen und Peptone iibergehen wodurch 

1 Undersogels~r over Fosforindholdeti Kvindemaelk og Komaelk. Dissert. Kjobenhaven 
1924. a Pl'LUGERB Arch. 2. 3 Vgl. MALYS Jahresb. 21. VgI. auch ENGEL und BODE, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 74. 
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die Verdaulichkeit erhoht werden soll. Der Gehalt an Milchsaure in Kumysund Kefir kann 
etwa 10-20%0 betragen. Der Gehalt an .Alkohol schwankt recht bedeutend, von 10-35%0' 

Milch anderer Tierarten. Die Ziegenmilch hat eine mehr gelbliche Farbe und einen 
anderen, mehr spezifischen Geruch als die Kuhmilch. Die mit Saure oder Lab erhaltenen 
Gerinnsel soIl en fester oder harter als die der Kuhmilch sein. Die S c h af mil c h hat ein hoheres 
spez. Gewicht und nach den meisten Analysen einen groBeren Gehalt an sowohl EiweiB wie 
Fett als die Kuhmilch. 

Die Stutenmilch reagiert alkalisch und enthalt angeblich ein Kasein, welches , von 
Saure nicht in Kliimpchen oder festeren Massen, sondern wie das Kasein der Frauenmilch 
als feine Flockchen gefallt werden solI. Von Lab solI dieses Kasein nur unvollstandig koagu
liert werden und es ahneit iibrigens auch in anderer Hinsicht sehr dem Kasein der Menschen
milch. Nach BIELI ist indessen das Kasein der Kuh- und der Stutenmilch dasselbe, und 
das in gewisser Hinsicht verschiedene Verhalten der zwei Milchsorten soll nur durch einen 
verschiedenen Salzgehalt und eine verschiedene Relation zwischen Kasein und Albumin 
bedingt sein. Dies stimmt jedoch weder mit den oben (S. 510) angefiihrten Kaseinanalysen 
von TANGL und CS6KAS noch mit den Untersuchungen von ZAITSCHEK und V. SZONTAGH, 
nach welchen das Kasein der Eselin- und Stutenmilch von Pepsinsalzsaure ohne Riickstand 
verdaut wird. Nach ENGEL und DENNEMARK2 zeichnet sich das Kolostrum der Stute wie 
das der Eselinnen dadurch aus, daB es reicher an Kasein als die Milch ist. Die Eselinnen
milch solI aIteren Angaben zufolge der Menschenmilch ahnlich sein; nach SCHLOSSMANN 
ist sie indessen bedeutend armer an Fett. Zu ahnlichen Resultaten fiihrten auch die Unter
suchimgen von ELLENBERGER, der ebenfalls sonst eine groBe Xhnlichkeit zwischen EseIin
und Frauenmilch fand. Der mittlere Gehalt an EiweiB war 15%0 mit 5,3%0 Albumin und 
9,4%0 Kasein. Letzteres soll, wie dasjenige der Frauenmilch, bei der Pepsinverdauung kein 
Pseudonuklein geben, was mit den obengenannten Untersuchungen von ZAITSCHEK gut 
stimmt. Der Gehalt an Nukleon war etwa derselbe wie in der Frauenmilch. Der Gehalt 
an Fett war 15 und derjenige an Zucker 50-60% 0, Die Renntiermilch zeichnet sich nach 
WERENSKIOLD 3 durch einen groBen Gehalt an Fett, 144,6-197,3%°' und an Kasein, 80,6 
bis 86,9%0' aus. 

Die Milch der Fleischfresser, der Hiindinnen und Katzen, soIl sauer reagieren und 
sehr reich an festen Stoffen sein. Die Zusammensetzung der Milch dieser Tiere schwailkt 
jedoch mit der Zusammensetzung der Nahrung sehr. Die Walfischmilch solI nach SCHEIBE 
auffallenderweise keinen MiIchzucker oder anderen Zucker enthalten. 

Um die Zusammensetzung der Milch einiger Tiere naher zu beleuchten, wcrden hier 
einige, zum Teil den Zusammenstellungen KONIGS entlehnte Zahlen mitgeteilt. Da die Milch 
jeder Tierart eine wechselnde Zusammensetzung haben kann und da verschiedene AutoreIi. 
abweichende Zahlen erhalten haben, sind indessen diese Zahlen mehr als Beispiele wie als 
allgemeingiiltige Ausdriicke fiir die Zusammensetzung der verschiedenen Milchsorten zu 
betrachten 4. 

Milch von Wasser Feste Stoffe EiweiB Fett Zucker Saize 
Hund 754,4 245,6 99,1 95,7 31,9 7,3 
Katze 816,3 183,7 90,8 33,3 49,1 5,8 
Ziege 869,1 1309 36,9 40,9 44,5 8,6 
Schaf 835,0 165.0 57,4 61,4 39,6 6,6 
Kuh. 871,7 128,3 35,5 36,9 48,8 7,1 
Pferd 900,6 99,4 18,9 10,9 66,5 3,1 
Esel. 900,0 100,0 21,0 13,0 63,0 3,0 
Schwein 823,7 176,3 60,9 64,4 40,4 10,6 
Elefant 678,5 321,5 3,09 195,7 88,5 6,5 
Delphin 486,7 513,3 437,6 4,6 
Walfisch5 698,0 302,0 94,3 194,0 9.9 

Menschenmilch. 
Die Frauenmilch reagiert amphoter. N ach CoURAN'T reagiert sie relativ 

starker alkalisch als die Kuhmilch, zeigt aber dieser gegeniiber einen niedrigeren 
absoluten Grad sowohl der Alkaleszenz wie der Aziditat. CoURAN'T fand fiir die 

1 Studien iiber die EiweiBstoffe des Kumys und Kefirs, St. Petersburg 1886 (RICKER). 
2 ENGEL und DENNEMARK, Zeitschr. f. physiol. Chem. 76. 3 ZAITSCHEK 1. c.; SCHLOSSMANN, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 22; ELLENBERGER, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1899 u. 1902; WEREN
SKIOLD, MALYS Jahresb. 25. 4 Ausfiihrlicheres iiber die Milch verschiedener Tiere findet 
man bei PROSCHER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 24; ABDERHALDEN ebenda 27; beziiglich der 
Schweinemilch vgl. man ZUNTZ und OSTERTAG, Landw. Jahresb. 37. I) A. SCHEIBE, zitiert 
nach MAr,YS Jahresb. 39, 202. 
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Zeit zwischen dem 10. Tage und 14. Monate nach der Entbindung in der Milch 
ziemlich konstante Zablen, die sowohl fiir die Alkaleszenz wie £iir die Aziditit 
nur wenig niedri.gerer als im Wochenbett waren. 100 ccm Milch reagierten als 

Mittel alkalisch wie 10,8 ccm ~ Lauge und ebenso sauer wie 3,6 ccm ~ Siure. 

Die Relation zwischen Alkaleszenz und Aziditat war also in der Frauenprilch 
gleich 3 : 1, in der Kuhmilch dagegen gleich 2,1 : l. Die wirkliche, elektrometrisch 
bestimmte Reaktion ist jedoch ebenso wie die der anderen Milcharten fast neutral. 
H. DAVIDSOHNI fand als Mittel in 20 Fallen PH = 6,97. 

Die Frauenmilch solI ferner eine geringere Menge von Fettkiigelchen als 
die Kuhmllch enthalten, wogegen jene in der Frauenmllch gro13er sein sollen. 
Das spez. Gewicht der Frauenmilch schwankt zwischen 1026 und 1036, meistens 
jedoch zwischen 1028 und 1034. Bei gut genahrten Frauen findet man iibrigens 
die h6chsten, bei schlecht ernahrten dagegen die niedrigsten Werte. Die Ge
frierpunktserniedrigung ist im Mittel 0,589°, nach WIN'TER und PARMEN'TIER 2 

ko.nstant 0,55°, und die molekulare Konzentration etwa 0,318. 
Das Fett der Frauenmilch ist von RUPPEL untersucht worden. Es stellte 

eine gelblichwei13e, der Kuhbutter ahnliche Masse dar, deren spez. Gewicht bei 
+ 15° C 0,966 betrug. Der Schmelzpunkt lag bei 34,0° und der Erstarrungs
punkt bei 20,2 0 C. Aus dem Fette konntell folgende Fettsauren in Substanz 
dargestellt werden, namlich Buttersaure, Kapronsaure, Kaprlnsaure, Myristin
saure, Palmitinsaure, Stearinsaure und Olsaure. Das Fett der Frauenmllch ist 
nach RUPPEL und nach LAVES3 verhaltnisma13igarm an fliichtigen Sauren. 
Die nicht fliichtigen bestehen fast zur Halfte aus Olsaure, wahrend unter den 
festen Fettsauren die Myristin- und Palmitinsaure der Stearinsaure gegeniiber 
vorherrschen. Der unverseifbare Teil des Fettes besteht nach F. Fox und J. A. 
GARDNER 4 au13er aus Cholesterin aus einem dickfliissigen gelben Ole, dessen Menge 
in den ersten 12 Tagen am gro13ten, 1,06% von dem Fette, ist und dann abnimmt 
bis zu 0,427% von dem Fette in 10-20 Monaten nach der Entbindung. 

Der wesentlichste qualitative Unterschied zwischen Frauenmllch 
und Kuhmilch betrifft, wie es scheint, das Eiwei13 oder naher bestimmt das Kas ein, 
Eine Menge von alteren und jiingeren Forschern 5 haben hervorgehoben,' da13 
das Kasein der Frauenmllch andere Eigenschaften als das Kasein der Kuhmllch 
hat. Die wesentlichsten Unterschiede sollten folgende sein. Das Frauenmilchkasein 
ist schwieriger mit Sauren oder Salzen auszufallen. Es gerinnt nicht regelma13ig 
in der Milch nach Labzusatz, was iibrigens wesentlich von dem geringen Gehalte 
der Milch an Kalksalzen und Kasein abhangen diirfte. Es kann freilich von 
Magensaft gefallt werden, lOst sich aber leicht vol1standig in einem Uberschusse 
davon; der durch Saure erzeugte Kaseinniederschlag lOst sich leichter in iiber
schiissiger Saure, und endlich stellen die aus Frauenmilchkasein bestehenden 
Gerinnsel nicht so gro13e und derbe Massen wie die aus Kuhkasein dar, sondern 
sind mehr locker und feinflockig. Diesem letztgenannten Umstande millt man 
eine gro13e Bedeutung bei, indem man hierdurch die allgemein angenommene 
leichtere Verdaulichkeit des Frauenmllchkaseins erklaren will. 

Die Frage, inwieweit die oben genannten Unterschiede von einer bestimmten 
Verschiedenheit der zwei Kaseine oder nur von einer ungleichen Relation zwischen 
Kasein und Salzen in den zwei Milchsorten bzw. von anderen Umstanden 

11. C. FuBnote 3, S. 508; vgI. auch A. SZILI, Bioch. Zeitschr. 84 und FOA, Compt. rend. 
soc. bioI. 58. a VgI. MALYS Jalu:esb. 34. 3 RUPPEL, Zeitschr. f. BioI. 31; LAVES, Zeitschr. f. 
physioI. Chern. 19. 'Bioch. Journ.18. 6 VgI. hieriiber BIEDERT, Unters. iiber die chern. Unter
schiede der Menschen- und Kuhmilch, Stuttgart 1884; LANGGAARD, VIR CHOWS Arch. 8i 
und MAKRIs, Studien iiber die EiweiBkOrper der Frauen- und KuhmiIch, Inaug.-Dissert. 
StraBburg 1876. 
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herriihren, ist iibrigens noch nicht erledigt worden. Nach SZONTAGH und ZAITSCHEK 
und nach WROBLEWSKY soIl das Kasein der Menschenmilch bei der Pepsinver
dauung kein Pseudonuklein liefern und demnach kein Nukleoalbumin sein. 
Nach KOBRAK liefert das Frauenmilchkasein etwas Pseudonuklein, und durch 
wiederholtes Auf16sen in Alkali und Ausfallen mit einer Saure wird es dem Kuh
milchkasein mehr und mehr ahnlich. Er findet es deshalb wahrscheinlich, daB 
das Frauenmilchkasein eine Verbindung zwischen einem Nukleoalbumin· und 
emem basischen EiweiBstoffe ist. Nach WROBLEWSKY hat das Frauenmilch
kasein eine andere Zusammensetzung, namlich C 52,24, H 7,32, N 14,97, P 0,68, 
S 1,117%. Wesentlich niedrigere Werte fiir N, S und namentlich P, namlich 
bzw. 14,34, 0,85 und 0,27 0/0 haben LANG STEIN und BERGELL erhalten. Nach 
LANGSTEIN und EDELSTEIN soll der Phosphorgehalt nur 0,22-0,29% sein. Bos
WORTH und GIBLIN! fanden dagegen im Menschenkasein dieselben Werte fiir 
Stickstoff, Schwefel und Phosphor wie im Kuhkasein, namlich resp. 15,75, 0,7 
und 0,7%. Es wird nach ihnen von Lab wie gewohnliches Kasein koaguliert, 
liefen dabei .2 Mol. Parakasein und soll ferner beziiglich der Alkali- und Kal
ziumkaseinate wie das Kuhkasein sich verhalten. Bei der Hydrolyse konnten 
auch ABDERHALDEN und LANG STEIN keine sicher feststellbaren Unterschiede 
zWischen Kuh- und Frauenmilchkasein finden. 

Neben dem Kasein enthalt die Frauenmilch auch Laktalbumin und eine 
andere, sehr schwefelreiche (4,7%) und verhaltnismaBig kohlenstoffarme Pro
teinsubstanz, welche WROBLEWSKY Opalisin nennt. Nach FURTH 2 und Mit
arbeitern soll das MolkeneiweiB in der Frauenmilch viel reicher an Tryptophan, 
etwa 6%' als das der Kuhmilch, gegen 30/ 0, sein. 

Die Ausfallung des Kaseins aus der Frauenmilch mit einer Saure und seine Rein
darstellung ist oft recht schwer, gelingt jedoch gewohnlich leichter nach der Dialyse. 
Zu seiner Darstellung ist auch eine Menge von Methoden vorgeschlagen worden. 
In neuerer Zeit haben FULD und WOHLGEMUTH ein vorgangiges Gefrieren der Milch 
empfohlen, wodurch das Kaseinkorn gewissermaBen eine Vergroberung, welche die 
Ausfiillung erleichtert, erfahren soIl. ENGEL 3 empfiehlt die Verdiinnung mit Wasser 

n 
auf das Fiinffache undZusatz von 60-80 cern 10 Essigsaure (auf je 100 cern Milch). 

Die Mischung wird erst 2-3 Stunden abgekiihlt und dann, nach Umschiitteln, bei 
40 0 im Wasserbade einige Minuten erwarmt. BOSWORTH und GIBLIN konnten das 
Kasein mit 0,6% Essigsaure ausfallen. 

Die quantitative Zusammensetzung der Frauenmilch ist, selbst wenn 
man von denjenigen Differenzen absieht, welche von der Unvollkommenheit 
der angewendeten analytischen Methoden herriihren, recht schwankend. Durch 
zahlreiche Analysen, von di:men einige, wie die von PFEIFFER, ADRIANCE, CA
MERER und SOLDNER 4, an einer groBen Anzahl von Milchproben angestellt wurden, 
ist es indessen sicher festgestellt worden, daB die Frauenmilch wesentlich armer 
an EiweiB, aber reicher an Zucker als die Kuhmilch ist. Die Menge des EiweiBes 
schwankt gewohnlich zwischen 10-20%0' betragt oft nur 15-17%0 oder darunter, 
ist aber von der Dauer der Laktation abhangig (siehe unten). Die Menge des 
Fettes schwankt ebenfalls bedeutend, betragt aber gewohnlichenfalls 30-40%0' 
Der Gehalt an Zucker diirfte kaum unter 50%0 herabgehen, kann aber bis gegen 

1 SZONTAGH, MALYS Jahresb. 22; ZAITSCHEK 1. c.; WR6BLEWSKY, Beitr. z. Kenntnis 
des Frauenkaseins, Inaug.-Dissert. Bern 1894 und "Ein neuer eiweiBartiger Bestandteil 
der Milch", Anzeiger der Akad. d. Wiss. in Krakau 1898; KOBRAK, PFLUGERS Arch. 80; 
L. LANGSTEIN und BERGELL, zitiert nach Bioch. Zentralbl. 8, 323; LANGSTEIN und EDEL
STEIN, lIiALys Jahresb:40, 254; BOSWORTH und L. GIBLIN, Journ. of bioI. Chern. 30. 2 ABDER
HALDEN und LANGSTEIN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 66; FURTH, Bioch. Zeitschr. 109. 3 FULD 
und WOHLGEMUTH, Bioch. Zeitschr. 0; ENGEL ebenda 14.4 PFEIFFER, Jahrb. f. Kinderheilk. 
20, auch MALYS Jahresb. 13; V. ADRIANCE and J. ADRIANCE, a chern. report etc., Arch. 
of Pediatr. 1897, New-York; CAMERER und SOLDNER, Zeitschr. f. BioI. 33 und 3f;' 
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80%0 betragen. Als Mittel diirfte er zu etwa 60%0 angeschlagen werden konnen, 
wobei indessen zu beachten ist, daB auch die Milchzuckermenge von der Lak
tation abhiingig ist, indem sie mit der Dauerderselben ansteigt. Die Menge der 
Mineralstoffe schwankt zwischen 2 und 4°/00' 

Die Verteilung des Gesamtstickstoffes in der Frauenmilch ist nach A. FREHN'l 
eine recht schwankende. Als ungefahre Durchschnittszahlen kann man jedoch 
auf Grund seiner Bestimmungen fUr das Kasein 40-45, fUr iibrige Proteine 
35-40 und fUr den Reststickstoff etwa 20% des Gesamtstickstoffes berechnen. 
DENIS und MitarbeiterZ fanden in 71 Milchproben in je lOOO ccm Milch 200 bis 
370 mg Gesamtreststickstoff, 83-160 mg Harnstoffstickstoff, 30-89 mg Amino
stickstoff, als Kreatin 19-39 und als prii.formiertes Kreatinin 11-16 mg Stick
stoff. Die Menge der Harnsaure war 0,017-0,044°/00' CAMERER und SOLDN'ER3 

fanden in lOOO Frauenmilch 110-120 mg Harnstoffstickstoff, SCHONDORFF' 
dagegen etwa doppelt so viel, namlich 230 mg. 

Die Menge des Cholesterins in der Milch von 44 Frauen schwankte in den 
Analysen von DENIS und MINOT 5 zwischen 0,096 und 0,380°/00' 

Als wesentlichste Unterschiede zwischen Frauenmilch und Kuhmilch 
gelten die quantitativen Verhaltnisse. Die Menge des Kaseins ist nicht nur ab
solut, sondern auch relativ - im Verhaltnis zu der Menge des Albumins -
kleiner in der Frauenmilch als in der Kuhmilch, wogegen die letztere armer an 
Milchzucker ist. Die Frauenmilch ist reicher an Phosphatiden, als Lezithin 
berechnet, namentlich im Verhaltnis zu dem EiweiBgehalte. BUROW fand in der 
Kuhmilch 0,49-0,58 und in der Frauenmilch 0,58%0 Lezithin, was, in Prozent 
der EiweiBmenge berechnet, in jener Milch 1,40 und in dieser 3,05% entspricht. 
NERKIN'G und HAENSEL fanden als Mittelwerte fUr das Lezithin in Kuhmilch 
0,63 und in Frauenmilch 0,50°/00' GLIKIN' fand als Mittel in der Kuhmilch 0,765 
und in der Frauenmilch 1,329%0 Lezithin (Phosphatide). Nach KOCH enthalten 
Frauen- und Kuhmilch sowohl Lezithin wie Kephalin. Die Gesamtmenge der 
beiden Stoffe war in der Frauenmilch 0,78 und in der Kuhmilch 0,72-0,86°/00' 
Der Gehalt an Nukleon soll gr6Ber in der Frauenmilch sein. Nach WITTMAACK. 
enthalt die Kuhmilch 0,566%0' die Frauenmilch dagegen 1,24°/00. Nukleon, 
und nach VALENTI soll die Menge Nukleon in der Frauenmilch sogar noch groBer 
sein. Nach SIEGFRmD betragt in der Kuhmilch der Nukleonphosphor 6,0%, 
in der Frauenmilch 41,5% des Gesamtphosphors, und iibrigens soll in der Frauen
milch fast nur organisch gebundener Phosphor vorhanden sein. Dies stimmt jedoch 
nicht mit dem Befunde von Snrns, nach welchem im Mittel rund nur 42% der ge
samten P205 als organisch gebunden vorkommen sollen. Infolge ihres groBen 
Gehaltes an Kasein (und Kalziumphosphat) ist die Kuhmilch immer viel reicher 
an Phosphor als die Frauenmilch. Die Relation Pz0 5 :N ist nach SCHLOSSMANN 6 

in der Fra.uenmilch = 1:5,4 und in der Kuhmilch = 1:2,7. LENSTRUP 7, welcher, 
wie oben erwahnt, Untersuchungen iiber die Verteilung des Phosphors sowohl 
in Frauen- wie in Kuhmilch ausgefiihrt hat, gibt fiir beide Milcharten folgende 
Werte in mgm P pro 100 ccm Milch an. 

Total-P SiiurelOs!. P Siiureunlos!. P Phosphat-P Rest-P 
Frauenmilch. 14,2 2,6 11,6 5,1 6,5 
Kuhmilch . .. 95,4 17,1 78,3 67,1 11,1 
Der groBte Unterschied betrifft, wie man ersieht, die ionisierten Phosphate, 

von denen die Kuhmilch etwa 13mal mehr enthalt. Die Frauenmilch ist armer 
1 Zeitschr. f. physio!. Chern. 60; vgl. auch ENGEL und FREHN, MALYS Jahresb. 40. 2 DENIS 

mit F. TALBOT und A. S. MINOT, Journ. of bio!. Chern. 39. 3 Zeitschr. f. BioI. 39. 'PFLUGERS 
Arch. 81. 6 Journ. of bioI. Chem.36. I BUROW, Zeitschr. f. physiol. Chern. 30; KOCH ebenda 
47; WITTMAACK ebenda 22; SIEGFRIED ebenda 22; NERKING und E. HAENSEL, Bioch. Zeitschr. 
13; W. GLIKIN ebenda 21; VALENTI, Bioch. ZentralbI. 4; SCHLOSSMANN, Arch. f. Kinder
heilk. 40; A. W. SIKES, Journ. of Physiol. 34. 7 FuBnote 1, S. 519. 
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an Mineralstoffen, namentlich Kalk, und sie enthillt nur ~ von der entsprechen

den Menge dieses Stoffes in der Kuhmilch. Die Mineralstoffe der Frauenmilch 
sollen vom sauglingsorganismus besser als die der Kuhmilch ausgenutzt werden. 
Die Menge der Zitrate ist in der Frauenmilch absolut kleiner, aber relativ, im 
Verhaltnis zu den iibrigen Mineralstoffen, groJ3er als in der Kuhmilch. In der 
letzteren betragen sie etwa 30 und in der ersteren etwa 50% von der Gesamt
Menge der SaIze (L. v. SLYKE und BOSWORTH). 

Ein anderer Unterschied zwischen Frauenmilch und anderen MiIchsorten, die, wie 
es scheint, mit der quantitativen Zusammensetzung, namentlich der Relation zwischen 
Milchzucker, Zitronensa.ure, Kalk und Eisen zusammenhii.ngt (SIEBER)l, ist die Ul\IIKoFFSche 
Reaktion. Diese besteht darin, daB; wenn man 5 ccm Frauenmilch nach Zusatz von 2,5 ccm 
Ammoniak (von 10%) 15-20 Minuten auf 600 C erhitzt, daB Gemenge violettrot wird. Kuh
milch gibt hierbei hOchstens eine gelblichbraune Farbe. 

fiber die Menge der Mineralstoffe in der Frauenmilch liegen Analysen 
namentlich von BUNGE (Analysen A und B) und von SOLDNER und CAMERER 
(Analyse C) vor2. BUNGE analysierte die Milch derselben Frau, teils 14 Tage 
nach· der Entbindung nach einer viertagigen Periode von sehr kochsalzarmer 
Nahrung (A), teils 3 Tage spii.ter nach einem taglichen Zusatze von 30 g NaCl 
zu der Nahrung (B). Die Zahlen sind auf 1000 g Milch berechnet. 

ABC 
0,780 0,703 0,884 
0,232 0,257 0,357 
0,328 0,343 0,378 
0,064 0,065 0,053 
0,004 0,006 0,002 
0,473 0,469 0,310 
0,438 0,445 0,591 

Das Verhii.ltnis der zwei Stoffe, des Kaliums und des Natriums, zueinander 
kann nach den Bestimmungen BUNGES recht bedeutend schwanken (1,3-4,4 
Xqv Kali auf je 1 Xqv Natron). Durch Zusatz von Kochsalz zu der Nahrung 
steigt der Gehalt der Milch an Natrium und Chlor etwas, wii.hrend fur Gehalt 
an Kalium abnimmt. DE LAN'GE fand im Anfange der Laktation mehr Na als 
Kinder Milch. J OLLES und FRIEDJUNG fanden in der Frauenmilch durchschnitt
Hch 5,9 mg Eisen im Liter, CAMERER und SOLDNER 3 etwa dieselbe Menge, nam
lich 10-20 mg F20 3 = 3,5-7 mg Eisen, in 1000 g Frauenmilch. 

Nach BOSWORTH und L. v. SLYKE 4 enthalt die Frauenmilch iiberhaupt 
kein Kalziumphosphat, und die Phosphorsii.ure kommt nur als Monomagnesium
phosphat, 0,27, und Monokaliumphosphat, 0,69%0' vor. Das Chlor wiirde nur 
als KaIziumchlorid, 0,59 %0' vorkommen. 

Die Gase der Frauenmilch sind von E. KULZ 5 untersucht worden. Er fand 
in 100 ccm Milch 1,07-1,44 ccm Sauerstoff, 2,35-2,87 cem Kohlensaure und 
3,37 -3,81 ccm Stickstoff. 

Inwieweit die Kuhmilch durch Verdiinnung mit Wasser und passende Zu
satze geeignet gemacht werden kann, die Frauenmilch als Nahrung fiir den Saug
ling zu ersetzen, ist nicht sicher zu entscheiden, bevor die Verschiedenheiten 
des Eiweilles dieser zwei Milchsorten eingehender studiert worden sind. 

Das Kolostrum hat ein hOheres spez. Gewicht, 1,040-1,060, einen groJ3eren 
Reichtum an koagulablem Eiweill und eine mehr gelbliche Farbe als gewohn
liche Frauenmilch. Schon einige Tage nach der Entbindung wird jedoch die 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 30. 2 BUNGE, Zeitschr. f. BioI. 10; CAMERER und SOLDNER 
ebenda 39 und 44. 3 DE LANGE, MALyS JahreBb. 27; JOLLE8 und FRIEDJUNG, Arch. f. expo 
Pathol. u. Pharm. 46; CAMERER (und SOLDNER), Zeitschr. f. BioI. 46. '1. C. FuBnote 8, S. 518. 
S ZeitBchr. f. BioI. 32. 
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Farbe mehr weill und der Albumingehalt kleiner, und ebenso nimmt die Anzahl 
der Kolostrumkorperchen abo 

tJber die Veranderungen in der Zusammensetzung der Milch nach der Ent
bindung liegen, auBer den alteren Analysen von CLEMM 1, mehrere andere Unter
suchungen von PFEIFFER, V. und J. ADRIANOE, CAMERER und SOLDNER vor. 
Aus diesen Untersuchungen geht als einstimmiges Resultat hervor, daB der 
Eiweillgehalt, welcher in den zwei ersten Tagen mehr, zuweilen wesentlich mehr 
ala 30%0 betragen kann, zuerst ziemlich rasch und dann mit der Dauer der Lak
tation mehr allmahlich abnimmt, so daB er in der dritten Woche meistens etwa 
10-18%0 betragt. Wie die Proteinstoffe nehmen auch die Mineralbestandteile 
allmahlich abo Die Menge des Fettes zeigt keine regelmaBigen Und konstanten 
Schwankungen wahrend der Laktation, wogegen der Milchzucker, namentlich 
nach den Beobachtungen von V. und J. ADRIAN"OE (120 Analysen), wahrend 
der ersten Tage ziemlich rasch und dann nur sehr langsam bis zum Ende der 
Laktation ansteigt. Auch die Analysen von PFEIFFER, CAMERER und SOLDNER 
lassen ein Ansteigen der Milchzuckermenge erkennen. 

Die beiden Briiste derselben Frau konnen, wie SOURDAT und spiter auch BRUNNER a 
gezeigt haben, eine etwas verschiedene Milch liefern. Ebenso konnen verschiedene Milch
portionen derselben Melkung eine abweichende Zusammensetzung haben. Die zuerstaus
tretende Portion wird regelmiUlig iinner an Fett gefunden. 

Das Alter der Frau solI nach VERNOIS und BECQUEREL3 derart auf die Zusammen
setzung der Milch einwirken, daB man bei Frauen von 15-20 Jahren den groBten Eiweil3-
und Fettgehalt und den kleinsten Zuckergehalt findet. Der kleinste EiweiB- und der groBte 
Zuckergehalt sollen in dem Alter von 20 oder von 25-30 Jahren vorkommen. Nach V. 
und B. solI die Milch von Erstgebarenden wasserreicher - mit einer gleichformigen Ver
minderung des Kasein-, des Zucker- und Fettgehaltes - als die von Mehrgebirenden sein. 

Hexenmilch nennt man das Sekret der Brustdriisen bei N eugeborenen beider Geschlechter 
unmittelbar nach der Geburt. Dieses Sekret hat in qualitativer Hinsicht dieselbe Beschaffen
heit wie die Milch, kann aber in quantitativer Hinsicht bedeutende Abweichungen und Schwan
kungen zeigen. Von alteren Forschern ausgefiihrte Analysim der Hexenmilch von Kindern 
haben fiir dieselbe einen Gehalt von 10,5-28%0 Eiweil3, 8,2-14,6%0 Fett und 9-16%0 
Zucker ergeben. 

Da die Milch wahrend einer bestimmten Periode des Lebens ein ffir Men
schen und Saugetiere ausreichendes Nahrungsmittel ist, so muB sie auch samt
liche ffir das Leben notwendige Nahrstoffe enthalten. Dementsprechend findet 
man auch in der Milch Reprasentanten der drei Hauptgruppen organischer Nahr
substanz, Eiweill, Kohlehydrate und Fette, welche zwei letztere bier wie sonst 
einander gegenseitig zum Teil vertreten konnen. AuBerdem enthii.lt ane Milch 
Phosphatide und Vitamine (siehe Kapitel 18). Auch die Mineralstoffe miissen 
in ihr in einem passenden Mengenverhaltnis vorkommen, und von diesem Ge
sichtspunkte aus ist es von Interesse, daB, wie BUNGE nachgewiesen hat, die Milch 
der .Hiindin die Mineralstoffe in ziemlich demselben relativen Verhaltnis ent
halt, in welchem sie in dem Korper des saugenden jungen Tieres vorkommen. 
Es kommen nach BUNGE 4 auf 1000 Gewichtsteile Asche in dem neugeborenen 
Hunde (A) und in der Hundemilch (B): 

A B 
KaO 114,2 149,8 
Na20 106,4 88,0 
CaO 295,2 272,4 
MgO 18,2 15,4 
FeaOa 7,2 1,2 
PaO• 394,2 342,2 
Cl 83,5 169,0 

Vgl. HOPPE-SEYLER, Physiol. Chem. S. 734. ~SOURDAT, Compt.Rend. 71; BRUNNER, 
PFLUGERS .Arch. 7. 3 VERNOIS und BECQUEREL, Du lait chez la femme dans I'etat de sante 
etc., Paris 1853. 4 Zeitschr. f. physiol. Chem. 13, 399. 
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Da.B die Milcha.sche etwae kalireicher und natronii.rmer ale die Asche des neugeborenen 
Tieres ist, findet na.ch BUNGE eine teleologische Erklarung da.rin, daB in dem wa.chsenden 
Tiere die kalireiche Muskulatur relativ zunimmt und die natronreichen Knorpel dagegen 
relativ abnehmen. Das unerwartete Verhalten, daB der Gehalt an Eisen in der Milchasche 
sechsmal geringer ale in.der Asche des Sauglings iat, erklii.rt BUNGE durch die von ihm und 
ZALESKY gefundene Tatsache, daB der Eisengehalt dee Gesamtorganismus und der Organe 
bei der Geburt am hochsten ist. Der Saugling hat also einen Eisenvorrat fiir dae Wachetum 
der Organe schon bei der Geburt mit auf den Lebensweg erhalten. 

Die Untersuchungen von HUGOUNENQ, DE LANGE, CAMERER und SOLDN'ER1 

haben indessen gezeigt, daB beim Menschen die Verhii.ltnisse anders als beim 
Hunde liegen, indem die Asche des Kindes eine wesentlich andere Zusammen
setzung als die der Milch hat. A1s Beispiele mogen folgende Analysen (von CAMERER 
und SOLDNER) von der Asche, A des Sauglings und B der Milch, dienen. Die 
Zahlen beziehen sich auf 1000 Teile Asche. 

A B 
K 20 78 314 
NaaO 91 119 
CaO 361 164 
MgO 9 26 
Fe20 S . 8 6 
p.Os . 389 135 
CI 77 200 

Es kann auch nicht von einer iibereinstimmenden Zusammensetzung der 
Asche des Sauglings und der entsprechenden Milch als von einem allgemeinen 
Gesetz die Rede sein. Dagegen besteht nach BUNG E 2 ein Gesetz der Art, daB 
die Sauglinge der verschiedenen Saugetiere zwar alle nahezu die gleiche Aschen
zusammensetzung haben, daB aber die Milchasche um 80 mehr von der Saug
lingsasche abweicht, je langsamer der Saugling wachst, indem sie namlich hierbei 
immer reicher an Chloralkalien und relativ armer an Phospbaten und Kalk
salzen wird. Die Aschenbestandteile der Milch haben nach ibm eine doppelte 
Aufgabe zu erfiillen, namlich teils den Aufbau der Gewebe und teils die Bereitung 
der Exkrete, vor allem des Hames. Je schneller der Saugling wii.chst, um so mehr 
muB die erste, je langsamer desto mehr die zweite hervortreten. 

Die Menge der Mineralstoffe in der Milch und namentlich die Menge des 
Kalkes und der Phosphorsaure steht in der Tat, wie BUNGE und PROSCHER und 
PAGES des naheren gezeigt haben, in naher Beziehung zu der Schnelligkeit des 
Wachstums, indem namlich die Menge dieser Mineralbestandteile in der Milch 
der rasch sich entwickelnden und wachsenden Tiere groBer als bei langsam wach
senden Tierarten ist. Ein ahnlicher Zusammenhang besteht auch, wie aus den 
Untersuchungen von PROSCHER und namentlich von ABDERHALDEN3 hervor
geht, zwischen dem EiweiBgehalte der Milch und der Wachstumsgeschwindigkeit 
des Sauglings. Der EiweiBgehalt ist namlich groBer in der Milch der rascher sich 
entwickelnden Tiere. 

Der EinfluB der Nahrung auf die Zusammensetzung der Milch ist Gegenstand vieler 
Untersuchungen gewesen. Aus diesen Untersuchungen ergibt sich, daB beirn Menschen 
wie bei Tieren unzureichende Nahrung die Menge der Milch und den Gehalt derselben 
an festen Stoffen herabsetzt, wahrend reichliche Nahrung beide vermehrt. Reichlicher 
EiweiBgehalt 4er Nahrung vermehrt die Menge der Milch, ihren Gehalt an festen Stoffen 
und na.ch den meisten Angaben auch den Fettgehalt. Die Menge des Zuckers in der Frauen
milch fanden einJge Forscher nach eiweiBreicher Nahrung vermehrt, andere dagegen ver
mindert. Reichlicher Fettgehalt der Nahrung kann, wie die Fiitterungsversuche von 
vielen Forschern gezeigt haben, den Fettgehalt der Milch wesentlich vermehren, wenn das 

1 HUGOUNENQ, Compt. Rend. 128; DE LANGE, Zeitschr. f. BioI. 40; CAMERER und SOLDNER 
ebenda 89, 40 u. 44. Z BUNGE, Die zunehmende Unfahigkeit der Frauen, ihre Kinder zu stillen, 
Miinchen 1900, zitiert na.ch CAMERER, Zeitschr. f. BioI. 40. S PROSCHER, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 24; ABDERHALDEN ebenda 27; PAGES, Arch. de Physiol. (5) 7, 591. 
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Fett in aufnahmsfii.higer, leicht verdaulicher Form verabreicht, wird. Die Gegenwart von 
grOBeren Mengen Kohlehydraten in der Nahrung scheiDt keine konstante, direkte Ein
wirkung auf die Menge der Milchbestandteile auszuiiben. Aua den Fiitterungsversuchen 
mit verachiedener Nahrung kann man iibrigens wesentlich den SchluB ziehen, daB die Be
schaffenheit des Futters von verhaltnismaBig geringer Einwirkung iat, wahrend die Rasse 
und andere Verhii.ltnisse eine wichtige Rolle spielen1• 

Chemismus der Milchabsonderung. DaB die in der Milch vorkom
menden, wirklich gelosten Bestandteile nicht durch eine Filtration oder Dif. 
fusion allein in das Sekret iibergehen, sondern vielmehr durch eine spezifisch 
sekretorische Wirksamkeit der Driisenelemente abgesondert werden, geht schon 
daraus hervor, daB der Milchzucker, welcher in dem Blute nicht gefunden worden 
ist, allem Anscheine nach in der Driise selbst gebildet wird. Ein weiterer Be
weis liegt darin, daB das Laktalbumin nicht mit dem Serumalbumin identisch 
ist, und endlich darin, daB, wie BUNGE 2 gezeigt hat, die mit der Milch abgeson
derten Mineralstoffe in ihr in ganz anderen Mengenverhaltnissen als in deIh 
Blutserum sich vorfinden. 

fiber die Entstehung und Absonderung der spezifischen Milchbestandteile 
ist nur wenig bekannt. Die altere Angabe, daB das Kasein aus dem Laktalbumin 
durch die Einwirkung eines Enzymes entstehe, ist unrichtig und riihrt zum Teil 
von einer Verwechselung von Alkalialbuminat und Kasein her .. Besser begriindet 
scheint die Ansicht zu sein, daB das Kasein aus dem Protoplasma der DrUsen
zellen abstamme. Nach den Untersuchungen von BASCH solI das Kasein in der 
Milchdriise dadurch entstehen, daB die Nukleinsaure des frei gewordenen Kernes 
intraalveolar mit dem EiweiBe des transsudierten Serums zu einem N ukleo
albumin, dem Kasein, sich verbindet. Die Unhaltbarkeit dieser Annahme 
hat jedoch LOBlSCH gezeigt. Auch die Untersuchungen von HILDEBRANDT3 
iiber das proteolytische Enzym der Milchdriise und die Autolyse der letzteren 
haben keine Aufschliisse iiber die Entstehungsweise des Kaseins geben konnen. 
Dagegen spricht zugunsten der Annahme einer Entstehung des Kaseins aus 
dem Nukleoproteide der Milchdriise die oben (S. 1507) erwahnte Beobachtung 
von MANDEL, daB die Hydrolyseprodukte aus dem EiweiBkomponenten des 
fraglichen Nukleoproteides eine groBe Ubereinstimmung mit denjenigen des 
Kaseins zeigen. Das Wahrscheinlichste diirfte jedoch sein, daB das Kasein 
wie andere Eiweillstoffe durch eine Synthese entsteht, und hierfiir sprechen 
auch die Beobachtungen von C. A. CARY 4. Er fand namlich, daB der Amino
saurest~ckstoff des Blutes der Eutervene bei nichtmilchenden Kiihen etwa der
selbe, bei milchenden Kiihen dagegen 16-34% geringer als der des Jugular
venenblutes war. 

DaB das Milchfett durch eine Fettbildung im Protoplasma entsteht und 
daB die Fettkiigelchen bei dem Zerfalle desselben frei werden, ist eine recht ver
breitete Ansicht, welche jedoch die Moglichkeit nicht ausschlieBt, daB das Fett 
zum Teil von der DrUse aus dem Blute aufgenommen und mit dem Sekrete elimi
niert werden kann. DaB ein Ubergang von Nahrungsfett in die Milch moglich 
ist, hat WINTERNITZ durch seine Untersuchungen wahrscheinlich gemacht, in
dem er namlich den fibergang von jodiertem Fett in die Milch hat nachweisen 
konnen, und diese Beobachtung ist durch weitere Untersuchungen von CASPARl 
und P ARASCHTSCHUK 5 bestatigt worden. Die reichlichen Mengen J odfett, welche 

1 Beziiglich der umfangreichen Literatur iiber die Wirkung verschiedener Nahr!lDg 
auf die Milchproduktion vgI. man die Referate in MALYS Jahresb., Abschnitte Milch .lind 
Landwirtschaftliches. 2 Lehrb. 3. Auf I., S. 93. 3 BA.SCH, Jahrb. f. Kinderheilk. 1898; Hn.nE
BRANDT, HOFMEISTERS Beitriige 0; LOBISCH ebenda 8. 4 Journ. of bioI. Chern. 43. 
5 WINTERNITZ, Zeitschr. f. physioI. Chern. 24; CASPAR!, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 
1899, Supplbd. u. Zeitsehr. f. BioI. 46, mitWINTERNITZ ebenda 49; PARASCHTSCHUK, Chern. 
Zentralbl. 1903, I. 
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in diesen FiiJlen mit der Milch ausgaschieden wurden, riihrten niimlich zweifels
ohne, wenigstens zum groBen Teil, von jodiertem Nahrungsfett her, womit jedoch 
nicht gesagt sein soll, daB das jodhaltige Milchfett ganz unverandertes jodiertes 
Nahrungsfett war. FUr einen tJbergang von Nahrungsfett in die Milch sprechen 
iibrigens sowohl altere wie neuere Untersuchungen iiber den Ubergang von fremden 
Fetten in die Milch, wenn auch in diasem Punkte noch nicht volle Einigkeit 
herrscht. Nach SOXHLET solI das aufgenommene Nahrungsfett nicht direkt in 
die Milch iibergehen, sondern an Stelle des Korperfettes zerstort werden, welch 
letzteres dadurch disponibel und gleichsam in die Milch geschoben wird. HENRI
QUES und HANSEN konnten auch nach Verfiitterung von Leinol keine nennens
werte Menge davon in der Milch nachweisen; das Milchfett war aber nicht von 
normaler Beschaffenheit, sondern hatte eine hohere J odzahl und einen anderen 
Schmelzpunkt, weshalb sie geneigt sind, eine Umwandlung des Nahrungsfettes 
in den Driisenzellen anzunehmen. Wie das Nahrungsfett kann wohl auah das 
Korperfett in der Driise zu Milchfett verarbeitet werden. Die Versuche von 
GoGITIDSE l mit Seifen sprechen ferner dafiir, daB die Milchdriise die Fahigkeit 
hat, durch Synthese Fett aus dessen Komponenten zu bilden. 

Eine ganz andere Ansicht von dam Ursprunge des Milchfettes und dessen 
Bildung aus Nahrung~fett riiJn:t von E. MEIGs, N. R. BLATHERWICK und 
C. A. CARy2 her. "In Ubereinstimmung mit BLOOR3 u. a. nehmen sie eine Syn
these von Phosphatiden aus dem Neutralfette der Nahrung und Phosphaten 
im Tierkorper an, und das Milchfett solI nach ihnen durch einen Zerfall von 
Phosphatiden in der Driise eI).tstehen. Untersuchungen von gleichzeitig ent
nommenen Proben des Blutes der Eutervene und einer Jugularis von sowohl 
milchenden wie nichtmilchenden Kiihen zeigten, daB die Driise stetig Phosphatide 
aus dem Blute aufnimmt und anorganische Phosphate an dasselbe abgibt. Wahrend 
des ersten Monats der Milchabsonderung steigt der Phosphatidgehalt des Plasmas 
an und halt sich auf dieser Hohe bis zum SchluB der Milchperiode. Aus diesem 
Verhalten wie aus Parallelbestimmungen des Fettgehaltes in der Milch und des 
organischen Phosphors in dem Euterblute schlieBen sie, daB das Fett der Milch 
nicht von den Triglyzeriden des Blutes, sondern eher von den Phosphatiden 
herriihrt, die in der Driise in Fett, welches in die Milch iibergeht, und anorganische 
Phosphate, welche an das Blut abgegeben werden, zerfallen. 

Da eine Fettbildung aus Kohlehydraten im Tierkorper als sicher bewiesen 
angesehen wird, bleibt ferner die Moglichkeit oHen, daB die Milchdriise auch 
Fett aus Kohlehydraten, die ihr mit dem Blute zugefiihrt werden, erzeugen 
konne. DaB wenigstens ein Teil des mit der Milch ausgeschiedenen Fettes irgendwo 
im Korper gebildet wird, geht in der Tat unzweifelhaft daraus hervor, daB ein 
Tier wahrend langerer Zeit taglich mit der Milch eine bedeutend groBere Menge 
Fett als die, welche es mit der Nahrung aufnimmt, abgeben kann. Inwieweit 
dieses Fett in der Milchdriise selbst direkt entsteht oder aus anderen Organen 
und Geweben mit dem Blute der Driise zugefiihrt wird, laBt sich jedoch noch 
nicht entscheiden. 

Der Ursprung des Milchzuckers ist nicht sicher bekannt. MUNZ erinnert 
daran, daB eine Menge in dem Pflanzenreiche sehr verbreiteter StoHe - Pflanzen
schleim, Gummi, PektinstoHe - als Zersetzungsprodukt Galaktose liefern, 
und er glaubte deshalb, daB der Milchzucker bei den Pflanzenfressern durch eine 
Synthese aus Dextrose und Galaktose entstehen konne. Diese Entstehungs
weise triHt aber jedenfalls fiir die Fleischfresser nicht zu, weil diese auch bei 

1 HENRIQUES und HANSEN, MALYS Jahresb. 29; GOGITIDSE, Zeitschr. f. BioI. 40, 46 
u. 41. a Journ. of BioI. Chem. 37; siehe auch E. J. SHEEHY, Bioch. Journ. 10. a Journ. of 
bioI. Chem. 19, 23-20 u. 31. 
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ausschlie13licher Futterung mit magerem Fleisch Milchzucker produzieren konnen. 
Die Beobachtungen von BERT und TmERFELDER1, da13 in der DrUse eine Mutter
substanz des Milchzuckers, ein Saccharogen, vorkommen soIl, kOm;l.en, da die 
Natur dieser Muttersubstanz noch unbekannt ist, keine weiteren Aufschlusse 
uber die Entstehungsweise des Milchzuckers geben. Da der Tierkorper unzweifel
haft die Fiihigkeit hat, die Umwandlung einer Zuckerart in eine andere auszu
fiihren, kann man dagegen am einfachsten den Ursprung des Milchzuckers in 
dem mit der Nahrung zugefiihrten oder im Korper gebildeten Traubenzucker 
suchen. FUr einen solchen Ursprung sprechen gewisse Beobachtungen von 
PORCHER, welcher bei Schafen, Kuhen und Ziegen, deren Milchdriisen exBtirpiert 
worden, nach der Entbindung Glukose im Harne auftreten sah. Er fand ferner, 
da13 bei milchenden Tieren auf die Entfernung der Brustdriisen eine Glykosurie 
folgt, und die so entstandenen Glykosurien erklart er durch den Wegfall der 
laktosebildenden Wirkung der Driise auf die zur Zeit der Entbindung reichlich 
produzierte Glukose. FUr eine Zuckerbildung aus der Glukose sprechen ferner 
die Untersuchungen von KAUFMANN und MAGN'E an Kiihen, indem sie fanden, 
da13 die Druse wahrend der Sekretion Zucker aus dem Blute aufnimmt, so da13 
das venose "Drusenblut" armer an Zucker ala sonst wird. NOEL-PATON und 
CATHCART 2 haben weiter Versuche an phlorhizinvergifteten Tieren ausgefiihrt, 
welche fur eine Laktosebildung aus Glukose sprechen. 

. Nach ROHMANN 3 sind bei dieser Laktosebildung aus GIukose mehrere Enzyme wirk
sam, und er hat gefunden, daB die von TmERFELDER' beobachtete Zunahme des Reduktions
vermogens in einem Milchdrusenextrakte von einer Bildung von d-GIukose aus einer anderen 
Substanz herrUhrt. Man kann sich nach ihm den Vorgang der Laktosebildung in folgender 
Weise vorstellen. Der mit dem Blutstrom zugefiihrte Traubenzucker wird nicht immer, 
vielleicht uberhaupt nicht unmittelbar, weiter verarbeitet sondern zUniichst in eine bisher 
noch unbekannte Zwischensubstanz ubergefiihrt, die aufgespeichert werden kann und durch 
Enzymwirkung wieder unter Bildung von d-GIukose zerfallt. Die GIukose kann dann durch 
eine Glukofruktokinase in Lavulose ubergefiihrt werden, die darauf durch eine andere 
Stereokinase in Galaktose iibergeht. Durch eine Galaktosidoglucese wird zuletzt 
aus der Galaktose und schon vorhandener oder aus Lavulose zurUckgebildeter d-GIukose 
der Milchzucker synthetisch gebildet. Diese verschiedenen Vorgange glaubte ROHMANN 
durch Xnderungen des Drehungs- und Reduktionsvermogens und der Eigenschaften der 
Osazone verfolgen zu konnen. S. ISAAC und E. AnLER5 haben indessen in ihren Unter
suchungen uber sterische Umwandlung von Hexosen durch Organe keine stereokinetischen 
Enzyme im Sinne ROHMANNS im Euter nachweisen konnen, und auch die Arbeit von E. HESSE' 
enthalt keine direkte Bestatigung von ROHMANNS Angaben. 

1m nachsten Anschlusse an die Frage von den chemischen Vorgangen der 
Milchabsonderung steht die Frage von dem Ubergange fremder Stoffe in die 
Milch. 

DaB die Milch einen fremden, von dem Futter der Tiere herrUhrenden Ge
schmack annehmen kann, ist eine altbekannte Tatsache, welche schon an und 
fur sich ein Zeugnis von dem Ubergange fremder Stoffe in die Milch ablegt. Von 
besonderer Bedeutung sind jedoch vor allem die Angaben uber den mergang 
solcher schii.dlich wirkenden Stoffe in die Milch, die mit der Milch dem Saug
linge zugefuhrt werden konnen. 

Unter solchen Stoffen sind zu nennen: Opium und Morphin, welche nach 
groBeren Gaben in die Milch ubergehen und auf das Kind einwirken sollen. Auch 
Alkohol solI in die Milch ubergehen konnen, obwohl doch wahrscheinlich nicht 
in so groBer Menge, daB er eine direkte Wirkung auf den Saugling ausuben konne. 

1 MUNTZ, Compt. Rend. 102; BERT und TmERFELDER, FuBnote 3, S. 507. 2 PORCHER, 
Compt. Rend. 138 u. 141 und Bioch. Zeitschr. 23; M. KAUFMANN und H. MAGNE, 
Compt. Rend. 143; D. NOEL PATON und E. P. CATHCART, Journ. of Physiol. 42. 3 Bioch. 
Zeitschr. 72 u. 93. 'PFLUGERS Arch. 32. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 110. 6 Biooh. Zeit
Bohr. 138. 
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Nach Fiitterung der Kiihe mit Schlempe glaubt man ebenfaIls das Auftreten 
von Alkohol in der Milch beobachtet zu haben. 

Unter .den anorganischen Stoffen hat man Jod, Arsen, Wismut, Antimon, 
Zink, Blei, Quecksilber, Eisen und Borsaure in der Milch gefunden. Bei Ikterus 
gehen weder Gallensauren noch Gallenfarbstoffe in die Milch iiber. 

Durch die Entwicklung von Mikroorganismen kann die Milch eine blaue oder rote Farbe 
annehmen. 

Konkremente in den Ausfiihrungsgangen des Kuheuters hat man nicht selten beobachtet. 
Sie bestehen uberwiegend aus Kalziumkarbonat oder aus Karbonat und Phosphat mit nur 
einer geringen Menge organischer Substanz. 



Funfzehntes Kapitel. 

Der Harn. 
FUr die stickstoffhaltigen Stoffwechselprodukte wie auch fur das Wasser 

und die gelosten Mineralstoffe ist der Harn das wichtigste Exkret des mensch· 
lichen Organismus, und er muB also in vielen Fallen wichtige Aufschlusse uber 
den Verlauf des Stoffwechsels, seine Abweichungen in quantitativer und, beim 
Auftreten von fremden Stoffen im Harne, auch in qualitativer Hinsicht lief ern 
konnen. Der Harn muB ferner durch die chemischen und morphologischen 
Bestandteile, welche er aus Nieren, Harnleitern, Blase und der Harnrohre auf
nehmen kann, in mehreren Fallen una gestatten, den Zustand dieser Organe zu 
beurteilen. Endlich gibt uns die Harnanalyse auch ein ausgezeichnetes Mittel 
in die Hande, die Frage zu entscheiden, inwieweit gewisse Heilmittel oder andere 
in den Organismus eingefiihrte fremde Substanzen resorbiert und innerhalb des
selben chemisch umgewandelt worden sind. Besonders von dem letztgenannten 
Gesichtspunkte aus hat die Harnanalyse sehr wichtige Aufschlusse uber die 
Natur der chemischen Prozesse innerhalb des Organismus geliefert, und die 
Harnanalyse ist deshalb auch nicht nur fur den Arzt ein wichtiges diagnostisches 
Hilfsmittel, sondern sie ist auch fur den Toxikologen und den physiologischen 
Chemiker von der allergroBten Bedeutung. 

Bei dem Studium der Se- und Exkrete sucht man gem die Beziehungen 
zwischen dem chemischen Bau des absondernden Organes und der chemischen 
Zusammensetzung des von ihm abgesonderten Produktes zu erforschen. Mit 
Rucksicht auf die Nieren und den Ham hat die Forschung jedoch bis jetzt in 
dieser Hinsicht nur auBerst wenig geleistet. Ebenso fleiBig wie die anatomischen 
Verhaltnisse der Nieren studiert worden sind, ebensowenig ist ihre chemische 
Zusammensetzung Gegenstand mehr eingehender chemischer Untersuchungen 
gewesen. In den Fallen, in welchen eine chemische Untersuchung der Nieren 
unternommen wurde, hat sie sich auch im allgemeinen mit dem Organe als solchem 
und nicht mit dessen anatomisch verschiedenartigen Teilen beschaftigt. Eine 
Aufzahlung der bisher gefundenen chemischen Bestandteile kann also nur einen 
untergeordneten Wert haben. 

In den Nieren finden sich EiweiBkorper verschiedener Art. Nach IiALLI· 
BURTON enthalt die Niere kein Albumin, sondern nur bei + 52 0 C gerinnendes 
Globulin und ein Nukleoproteid mit 0,37% Phosphor. Nach L. LIEBER· 
MANN enthalt die Niere Lezithalbumin, dem er eine besondere Bedeutung 
fiir die Absonderung des sauren Harnes zuschreibt, und nach LONNBERG einen 
in physikalischer Hinsicht muzinahnlichen Stoff. Dieser letztere, welcher 
beim Sieden mit Saure keine reduzierende Substanz gibt, gehOrt hauptsachlich 
dem Papillarteile an und ist nach LONNBERG ein Nukleoalbumin. Die Kortikal. 

34* 
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substanz ist reicher an einem anderen, nicht muzinahnlichen Nukleoalbumin 
(Nukleoproteid1). In welcher Beziehung das letztere zu dem Nukleoproteide 
HALLmURTON"S steht, ist noch nicht ermittelt worden. Chondroitinschwefel
saure kommt nach K. MORNER in Spuren vor. In welcher Beziehung sie zu der 
von MAN"DEL und NEUBERG1 in den Nieren nachgewiesenen Olukothionsaure, 
von ihnen Renoschwefelsaure genannt, steht, ist ebenfalls eine offene Frage. 
In der Renoschwefelsaure, welche allem Anscheine nach keine einheitliche' Sub· 
stanz ist, aber einen Schwefelsaureester und einen der Gluklironsaure verwandten 
Komponenten enthalten soll, fanden sie 2,63% S, 4,53% N und 1,34% P. 

Olykogen kommt wie in anderen Organen auch in der Niere vor. Fett 
ist nur in geringer Menge vorhanden, und dieses Fett soll, wie das Organfett 
im allgemeinen, verhaltnisma.Big reich an ungesattigten Fettsauren sein. Die 
Phosphatide scheinen verschiedener .Art zu sein, die Angaben iiber ihre Natur 
differieren aber wesentlich. FRANKEL und NOGUEffiA 2 fanden eine kephalin. 
ahnliche Substanz, ein Triaminodiphosphatid und ein Diaminomonophosphatid. 
DUNHAM und JACOBSENs fanden in der Ochsenniere eine in Alkohol losliche, 
in Ather unlOsliche, von ihnen Karnaubon genannte Substanz, welche ein 
Triaminomonophosphatid von der Formel C7,H1SoNsP013 sein sollte. Das Kar. 
naubon sollte kein Glyzerin, aber einen Aminozucker, zwei Cholingruppen und 
je 1 Molekiil von den drei Sauren, Stearin., Palmitin· und Karnaubinsaure 
(C2f,H470g) enthalten. HUGH MACLEAN' fand in den Nieren Lezithin, Cuorin 
(die nach ihm jedoch ein Gemenge sein solI) und ein Diamino-, aber kein Tri. 
aminophosphatid. Nach O. ROSEN'HEJM und MACLEAN 5 ist ferner die Karnaubin· 
saure identisch mit der Lignozerinsaure. Als Spaltungsprodukte des sog. 
Karnaubons fanden sie au.Berdem Phrenosinsaure, Cholin und Sphingosin, 
weshalb sie auch das Karnaubon als ein Oemenge betrachteten. Die beiden 
Basen und die Lignozerinsaure diirften vielleicht von dem Sphingomyelin 
herriihren, welches nach LEVENE 6 in den Nieren vorkommt, und man hat jeden
falls keine geniigenden Oriinde, das Karnaubon als einheitliche Substanz an· 
zusehen. 

Unter den Extraktivstoffen hat man Purinbasen, Betain, Harnstoff 
und Harnsaure, Leuzin, Inosit, Taurin und Zystin (in der Ochsenniere) 
gefunden. Unter den Enzymen sind besonders zu nennen: Lipase, die von 
HEDIN 7 studierten proteolytischen Enzyme, ein (Erepsin) mit demOptimum 
bei PH = 7,8 und ein zweites mit dem Optimum bei PH = 4,3-5,6, ferner das 
Hippursaure spaltende Histozym und die Atherschwefelsauren spaltende 
Sulfatase (NEUBERG)s. Die bisherigen quantitativen Analysen der Nieren 
haben nur untergeordnetes Interesse. In der Niere eines gesunden Selbstmorders 
fand MAGNUS·LEvy 9 in 1000 Teilen frischer Substanz 756 Wasser, 244 feste 
Stoffe, 52,7 Fett, 2,08 01, 0,192 Ca, 0,207 Mg und 0,158 Fe. 

Die unter pathologischen Verhaltnissen, bei der Hydronephrose, sich ansammelnde 
Fliissigkeit ist diinnfliissig, von schwankendem, aber im allgemeinen niedrigem spez. Ge. 
wicht. Sie ist gewohnlich strohgelb oder blasser, bisweilen fast farblos. Am haufigsten ist 
sie klar oder nur schwach triibe von weHlen Blutkorperchen und Epithelzellen; in einzelnen 
Fallen ist sie aber so reich an Formelementen, daB sie dem Eiter ahnlich wird. EiweiB kommt 
meistens in nur geringer Menge vor. Bisweilen fehlt es ganz; in einzelnen, selteneren Fallen 
aber ist seine Menge fast ebenso groB wie im Blutsemm. Harnstoff kommt, wenn das Paren. 
chym der Niere nur zum Teil atrophisch geworden ist, bisweilen in bedeutender Menge vor; 
bei vollstandiger Atrophie kann er ganzlich fehlen. 

1 HALLIBURTON, Journ. of Physiol. 13, Supplbd. u. 18; LIEBERMANN, PFLUGERS Arch. 
60 u. 04; LONNBERG, vgl. MALyS Jahresb. 20; MORNER, Skand. Arch. f. Physiol. 6; MANDEL 
und NEUBERG, Bioch. Zeitschr. 13. 2 Bioch. Zeitschr. 16. 3 Zeitschr. f. physioI. Chem. 64. 
4 Bioch. Journ. 6. /; Ebenda 9. 6 Journ. of bioI. Chem. 24, siehe auch 16 u. 18. 7 Zeitschr. 
f. physioI. Chem. 122. 8 Naturwissenschaften 12. 9 Bioch. Zeitschr. 24. 
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I. Physikalische Eigenschaften des Barnes. 
KODsisteDZ, Durchsichtigkeit, Gernch und Geschmack des Harnes. Der 

Harn ist unter physiologischen Verhaltnissen diinnfliissig und gibt, wenn er 
nicht zu stark mit Luft geschiittelt wird, einen ziemlich bald verschwindenden 
Schaum. Der Ham des Menschen und der Fleischfresser, welcher regeImaBig 
sauer reagiert, erscheint, unmittelbar nachdem er gelasBen ist, kIar und durch
sichtig, oft schwach fluoreszierend. Wenn er einige Zeit gestanden hat, enthalt 
der Menschenharn ein leichtes WOlkchen (Nubecula), welches aus sog. "Schleim" 
besteht und meistens auch einzelne Epithelzellen, SchleimkOrperchen und Urat
kornchen enthalt. Bei Gegenwart von groBeren Mengen Uraten (harnsauren 
Salzen) kann der Harn - wegen der groBeren Schwerloslichkeit der letzteren 
bei Zimmer- aIs bei Korpertemperatur - beim Erkalten sich triiben und einen 
lehmgelben, gelbgrauen, rosafarbigen oder oft ziegelroten Niederschlag (Sedi
mentum lateritium) absetzen. Diese Triibung verschwindet wieder bei ge
lindem Erwarmen. Bei neugeborenen Kindern ist der Harn in den ersten 4 bis 
5 Ta.gen regeImaBig von Epithelien, Schleimkorperchen, Harnsaure oder ham
sauren Salzen getriibt. Der Ham der Pflanzenfresser ist, wenn er infolge der 
Nahrung eine neutrale oder alkalische Reaktion hat, von Karbonaten der alkali
scheu Erden stark getriibt. Auch der Harn des Menschen kann bisweilen unter 
physiologischen Verhaltnissen alkalisch sein. In diesem Falle ist er auch von 
Erdphosphaten triibe, und diese Triibung verschwindet, zum Unterschiede 
von dem Sedimentum lateritium, nicht beim Erwarmen. Der Harn hat einen 
durch Chlornatrium und Harnstoff bedingten salzigen und schwach bitterlichen 
Geschmack. Der Geruch des Hames ist eigentiimlich aromatisch; die Stoffe, 
welche denselben bedingen, sind aber fast unbekannt. 

Die Farbe des Hames ist normalerweise bei einem spez. Gewicht von 1,020 
hellgelb. Sie hangt sonst von der Konzentration des Hames ab und schwankt 
von blaB strohgelb, bei geringem Gehalte an festen Stoffen, zu dunkel rotgelb 
oder rotbraun, bei sehr starker Konzentration. Von der Regel, daB die Intensitat 
der Farbe mit der Konzentration parallellauft, kommen unter pathologischen 
Verhaltnissen Ausnahmen vor, und eine solche Ausnahme bildet der diabetische 
Harn, welcher bei groBem Gehalte an festen Stoffen und hohem spez. Gewicht 
oft eine blaBgelbe Farbe hat. 

Die Reaktion des Harnes hangt wesentlich von der Beschaffenheit der 
Nahrung abo Die Fleischfresser sondern in der Regel einen gegen Lackmus 
sauren, die Pflanzenfresser einen neutralen oder alkalischen Harn abo Setzt 
man einen Fleischfresser auf Pflanzenkost, so kann sein Harn weniger sauer 
oder neutral werden, wahrend umgekehrt der Pflanzenfresser beim Hungern, 
wenn er also auf Kosten seiner eigenen Fleischmasse lebt, einen sauer reagieren
den Harn absondern kann. 

Der Harn des gesunden Menschen hat bei gemischter Kost eine gegen 
Lackmus saure Reaktion, und die Summe der Saureaquivalente iiberwiegt 
also in ihm die Summe der Basenaquivalente. Dies riihrt daher, daB bei der 
physiologischen Verbrennung innerhalb des Organismus aus neutralen Sub
stanzen (Eiweill u. a.) Sauren, vor allem Schwefelsaure aber auch Phosphor
saure und organische Sauren wie Hippursaure, Harnsaure, Oxalsaure, aromatische 
Oxysauren, Oxyproteinsii.uren u. a. entstehen. Hieraus folgt dann weiter, daB 
die saure Reaktion nicht von einer Saure allein herriihren kann. An der sauren 
Reaktion sind die verschiedenen Sauren nach MaBgabe ihrer Dissoziation be
teiligt, indem namlich die saure Reaktion eines Gemenges durch die Menge der 
darin vorhandenen Wasserstoffionen bedingt ist. Dementsprechend ist auch 
die Annahme, daB die saure Reaktion nur von zweifach saurem Phosphat 
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herriihrt, nicht berechtigt, wenn auch dieses Salz einen so wesentlichen Anteil an 
der sauren Reaktion hat, daB oft seine Menge als MaB des Sauregrades betrachtet 
wurde1• 

Die Beschaffenheit der Nahrung ist indessen nicht das einzige Moment, welches beim 
Menschen auf den Sii.uregrad des Harnes einwirkt. So kann z. B. nach der Aufnahme von 
Nahrung im Beginn der Magenverdauung, da eine graDere Menge von salzsii.urehaltigem 
Magensaft abgesondert wird, der Ham bisweilen neutral oder sogar voriibergehend alkalisch 
werden. -aber den Zeitpunkt, wo die Maxima und Minima der sauren Reaktion auftreten, 
gehen die Angaben der verschiedenen Forscher ziemlich auseinander, was wohl auch zum 
Teil von verschiedener Individualitii.t und verschiedenen Lebensverhiiltnissen der unter
suchten Individuen herriihren diirfte. Bei ganz gesunden Personen beobachtet man nicht 
selten, daD in den Vormittagsstunden ein neutraler oder sogar alkalischer, von Erdphosphaten 
triiber Ham abgesondert wird. Die Wirkung der Muskelarbeit auf den Sii.uregrad des Hames 
ist ebenfalls nicht ganz sicher festgestellt worden. Nach den meisten Forschem Boll die Muskel
arbeit den Sii.uregrad erhahen, nach Anucco 2 dagegen erniedrigen. Starke SchweiDabson
derung solI den Sii.uregrad herabsetzen. 

Beim Menschen und namentlich bei den Fleischfressernscheint der Saure
grad des Harnes nicht iiber eine bestimmte obere Grenze hinaus gesteigert werden 
zu konnen, selbst dann nicht, wenn Mineralsauren oder schwerverbrennliche 
organische Sauren in groBerer Menge aufgenommen werden. Unter solchen Ver
haltnissen hatte man aber wiederholt ein ungleiches Verhalten der Fleisch- und 
Pflanzenfresser beobachten konnen. Bei den ersteren (und auch beim Menschen) 
fand man, daB die Sauren zwar zum Teil von den Alkalien und Erdalkalien im 
Korper neutralisiert werden, daB aber der SaureiiberschuB von dem aus dem 
EiweiB oder dessen Zersetzungsprodukten abgespaltenen Ammoniak gebunden 
und als Ammoniumsalz durch den Ham ausgeschieden wurde. Bei den Pflanzen
fressern sollte dagegen eine derartige Bindung des Saureiiberschusses an Am
moniak nicht oder wenigstens nicht in demselben Umfange stattfinden, und dies 
sollte der Grund sein, warum die Pflanzenfresser durch Alkalientziehung bald 
zugrunde gehen. Dies galt urspriinglich nur fiir das Kaninchen. N ach BAER 
besteht aber die Fahigkeit einer derartigen vermehrten Ammoniakausscheidung 
auch bei Ziegen, Mfen und Schweinen, und nach ihm solI in dieser Hinsicht 
kein bestimmter qualitativer Unterschied zwischen Pflanzen- und Fleisch
fressern sich vorfinden 3 • Die Unterschiede, welche man beobachtet hatte, 
sind ferner nach EpPINGER nicht prinzipieller Art und sie konnen nach 
ihm ihren Grund in dem verschiedenen Gehalte der Nahrung an EiweiB,welches 
das Ammoniak liefert, haben. So sollen Hunde bei eiweiBarmer Kost wie Ka
ninchen sich verhalten, wahrend nach EpPINGER umgekehrt bei Pflanzenfressern 
(Kaninchen) eine Entgiftung der Saure durch Ammoniak nach reichlicher Zu
fuhr von EiweiB wie auch von dessen Abbauprodukten stattfinden solI. Die Rich
tigkeitdieser Behauptung ist jedoch bestritten (POHL) oder nur in untergeordnetem 
Gradebestatigt worden (J. F. LYMAN und B. RAYMUND)'. Die Sache ist also 
strittig und man darf iibrigens nicht iibersehen, daB, wie A. LOEWY 5 gefunden 
hat, die Empfindlichkeit gegen die Saurewirkung bei verschiedenen Individuen 
eine sehr verschiedene sein kann. 

Wenn man den Sauregrad des Hames nicht durch Saurezufuhr iiber eine 
gewisse Grenze hinaus steigern kann, so kann man ihn dagegen leicht herab
setzen, so daB die Reaktion neutral oder alkalisch wird. Dies findst nach Auf
nahme von Karbonaten der fixen Alkalien oder von solchen pflanzensauren 

1 1Jber die Harnaziditii.t vgI. man besonders die Arbeiten von HENDERSON, Bioch. Zeit
schrift 24; Joum. of bioI. Chem. 7; mit PALMER ebenda 17 und das "Werk von C. NEUBERG", 
Der Ham sowie die iibrigen AUBBcheidungen usw., Berlin 1911. 2 MALYS Jahresb. 17. 3 VgI. 
WINTERBERG, Zeitschr. f. physioi. Chem. 25 und J. BARR, Arch. f. expo Pathoi. u. Pharm. 
54. 'H. EpPINGER, Zeitschr. f. expo Pathoi. u. Therap. 3, mit FR. TEDESKO, Bioch. Zeitschr. 
16; POHL ebenda 18; LYMAN und RAYMUND, Journ. of bioI. Chem. 39, wo man die Literatur 
findet. 6 Zentralbl. f. Physiol. 20, 337. 
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Alkalien - zitronensauren und apfelaauren Alkalien -, welche in dem Organis
mus leicht zu Karbonaten verbrannt werden, statt. Unter pathologischen Ver
hii.ltnissen, wie bei der Resorption alkalischer Transsudate oder bei alkalischer 
. Giirung innerhalb der Blase, kann der Harn alkalisch werden. 

Ein Harn, dessen alkalische Reaktion durch fixe Alkalien bedingt ist,hat 
in diagnostischer Hinsicht eine andere Bedeutung als ein Harn, dessen alkalische 
Reaktion von der Gegenwart von Ammoniumkarbonat herriihrt. 1m letzteren 
FaIle handelt as sich namlich um eine durch Mikroorganismen bewirkte Zer
setzung des Harnstoffes im Harne. 

Will man entscheiden, ob die alkalische Reaktion eines Harnes von Ammoniak oder 
fixen Alkalien herriihrt, so taucht man ein rotes Lackmuspapier in den Harn ein und liSt 
es do.nn direkt an der Luft oder in gelinder Wirme eintrocknen. Riihrte die alkalische Re
aktion von Ammoniak her, so wird das Papier wieder rot; riihrte sie dagegen von fixen AI
kalien her, so bleibt es blau. 

Bestimmung des Sauregrades. Da die Menge der ala zweifach saures 
Salz vorhandenen Phosphorsaure nicht ala exaktes MaB der Aziditat gelten kann, 
sind die friiher zur Bestimmung diesas Telles der Phosphorsaure vorgeschlagenen 
Methoden, abgesehen von den ihnen anhaftenden Fehlern, zur genauen Aziditats
bestimmung nicht geeignet. 

Die Bestimmung der Titrationsaziditat ist nicht exakt ausfiihrbar, indem 
namlich kein Indikator einen ganz scharlen Ausschlag gibt und indem ferner 
gewisse Harnbestandtelle, wie Phosphate, Ammoniumsalze und Harnfarbstoffe 
storend einwirken. Fiir praktische Zwecke hat man eine groBe Anzahl von Me
thoden vorgeschlagen, beziiglich wblcher auf groBere Handbiicher hingewiesen 
wird. Hier wird nur die folgende Methode von FOLIN l , die brauchbare Resultate 
geben soIl, angefiihrt. 

Die Ausfiihrung ist folgende. 25 ccm Ham werden in einen ERLENMEYERSchen 
Kolben (von etwa 200 ccm Raumumfang) ubergefuhrt, mit 1-2 Tropfen halbpro
zentiger PhenolphthaleinlOsung versetzt, mit 15-20 g gepulvertem Kaliumoxalat 

geschuttelt und unmittelbar darauf mit 1~ Natronlauge unter UmschutteIn versetzt, 

bis eine schwach aber deutlich blaJlrote Farbe auftritt. 
Die GroBe der durch Titration bestimmten Aziditiit wechselt unter phyaio

logischen Verhii.ltniasen bedeutend, betragt aber, als Chlorwasserstoffsaure be
rechnet, beim Menschen pro 24 Stunden 1,5-2,3 g. 

Durch die Titration erfahrt man die Menge des im Harne vorhandenen, 
durch Metall substituierbaren Wasserstoffes, also die Aziditat im gewohnlichen 
alteren Sinne, nicht aber die wahre Aziditat, die lonenaziditat, welche die Kon
zentration der Wasseratoffionen im Harne angibt. Aua ahnlichen Griinden, 
die oben (So 58) angefiihrt wurden, laBt aich die wahre Aziditat nicht durch 
Titration ermitteln, wogegen sie nach dem Prinzipe der elektrometrischen Gas
kettenmethode oder nach dem kolorimetrischen Verfahren von FRIEDENTHAL
SALM und von SORENSEN 2 sich bestimmen laBt. Uber die lonenaziditat liegen 
Untersuchungen von vielen Forschern, wie RHORER, HOBER, HENDERSON und 
PALMER u. a. vor. Diese Untersuchungen haben gezeigt, daB die lonenaziditat 
bei verschiedenen Personen innerhalb ziemlich weiter Grenzen schwankt, aber 
meistens um etwa PH = 6 - 5,3 sich bewegt. Als Mittel von 222 Fallen fanden 
HENDERSON und PALMER3 PH = 5,98 oder rund 6 + 0,1. Aua den vergleichen
den Bestimmungen von Titrations- und lonenaziditat folgt ferner, daB keine 
konstante Beziehung zwischen ihnen besteht und daB diese zwei Aziditaten von
einander unabhangige GraBen sein konnen. 1m groBen und ganzen hat jedoch 

lAmer. Journ. of Physiol. 9. 2 Ergebn d Physiol. 12 (Literatur); vgJ. auch H. HOST, 
Zeitschr. f. klin. Med. 81. 3 Journ. of bioI. Chem. 17. 
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nach lIEN'DERSON die titrierbare Aziditat als eine Funktion der Ionenazidit8.t 
sich erwiesen, und nach ihm nimmt die Titrierungsaziditat mit zunehmender 
GroBe von PH abo 

Zur Bestimmung der organischen Sauren im Harne, nach Entfemung der 
Karbonate und Phosphate mit Kalziumhydroxyd, haben D. v. SLYKE und 
W. PALMER (Journ. of bioI. Chem. 41) ein titrimetrisches Verfahren ausgearbeitet, 
auf welches hier hingewiesen wird. 

Der osmotische Druck des Harnes wechselt selbst unter physiologischen 
Verhiiltnissen sehr bedeutend. Als Grenzwerte fiir die Gefrierpunktsdepres
sian kann man Lll,30-2,3° annehmen. Nach reichlicher WasBerzufuhr kann 
sie bedeutend niedriger und umgekehrt bei mangelnder Wasserzufuhr bedeutend 
hoher werden. 

Normaler Ham ist immer schwach linksdrehend, was durch die Gegen
wart von kleinen Mengen gepaarter Glukuronsauren und wohl auch von ein wenig 
Eiweill bedingt ist. Die Viskositat ist ein wenig groBer als die des Wassers, 
1,02-1,14 bei dem spez. Gewichte 1,016-1,024, und die Oberflii.chenspannung 
stets kleiner als die des Wassers. 

Beziiglich der weiteren physikalisch-chemischen Untersuchung des Hames 
und derjenigen Schliisse, welche man aus einer Kombination der chemischen 
und der physikalisch-chemische:ri. Untersuchung des Hames gezogen hat, muB 
auf groBere Werke, wie z. B. CARL NEUlIERG: "Der Ham sowie die iibrigen Aus
scheidungen und Korperfliissigkeiten von Mensch und Tier", Teil 2, Berlin 1911, 
hingewiesen werden. 

Das spezifische Gewicht des Harnes, welches von dem Verhalten der ab
gesonderten Wassermenge zu der Menge der festen Harnbestandteile, vor allem 
des Harnstoffes und Kochsalzes, bedingt ist, kann sehr bedeutend schwanken, 
ist aber gewohnlich 1,017-1,020. Nach reichlichem Wassertrinken kann es 
auf 1,002 herabsinken, wahrend es nach reichlicher Schweillabsonderung oder 
nach Aufnahme von nur sehr wenig Wasser auf 1,035-1,040 ansteigen kann. 
Bei Neugeborenen ist das spez. Gewicht niedrig, 1,007-1,005. Die Bestimmung 
des spez. Gewichtes hat groBe Bedeutung als Mittel, die Menge der festen Stoffe, 
welche mit dem Harne den Organismus verlassen, kennen zu lernen, und aus 
diesem Grunde wird diese Bestimmung auch erst dann von vollem Wert, wenn 
man gleichzeitig die wahrend einer bestimmten Zeit abgesonderte Hammenge 
genau bestimmt. Man solI also die zu verschiedenen Zeiten im Laufe von 24 Stun
den gelassenen Hamportionen aufsammeln, zusammenmischen, die gesamte 
Tagesmenge messen und dann das spez. Gewicht bestimmen. Natiirlich kann es 
jedoch in besonderen Fallen ebenso wichtig sein, das spezifische Gewicht auch fiir 
kiirzere Perioden zu kennen. 

Die Bestimmung des spez. Gewichtes geschieht am genauesten mittelst 
des Pyknometers. Fiir gewohnliche FaIle kann das spez. Gewicht jedoch mit hin
reichender Genauigkeit mittelst des Araometers bestimmt werden. Oft sind die im 
Handel vorkommenden Araometer, Urometer, von 1,000-1,040 gradiert; bei 
genaueren Arbeiten ist es jedoch besser, zwei Urometer zu benutzen, von denen das 
eine von 1,000-1,020 und das andere von 1,020-1,040 gradiert ist. 

Bei der Ausfiihrung einer Bestimmung gieBt man den klaren, notigenfalls flltrierten 
Harn, welcher, wenn er ein Uratsediment enthii.lt, erst zur Losung des Sedimentes gelinde 
erwarmt wird, in einen trockenen Glaszylinder mit der Vorsicht jedoch, daB kein Schaum 
sich bildet. Luftblasen und Schaum mussen, wenn sie vorhanden sind, mit einem Glas. 
stabe oder FlieBpapier entfernt werden. Der Zylinder, welcher zu etwa '/5 mit Harn gefiillt 
wird, solI 80 weit sein, daB das Urometer frei in der Flussigkeit schwimmt und an keiner 
Stelle die Wand beriihrt. Zylindel' und Araometer sollen beide trocken oder vorher mit dem 
Harne aus- bzw. abgespillt worden sein. Bei dem Ablesen bringt man das Auge in eine Ebene 
mit dem unteren Flussigkeitsrande - was erreicht ist, sobald man den hinteren Rand der 
Flussigkeitsoberflache gerade nicht mehr sieht - und liest dann die Stellt> ab, wo diese Ebene 
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die Skala. 5chneidet. Bei nicht richtiger Ablesung, sobald das Auge zu tief oder zu hoch liegt, 
erscheint die Oberflache in der Flussigkeit in der Form einer Ellipse. Vordem Ablesen druch 
man das Urometer mit dem Finger um einige Teilstriche tiefer in den Ham herab, lallt es 
wieder aufsteigen und wartet mit dem Ablesen, bis es ruhig steht. 

Jedes Urometer ist bei einer bestimmten Temperatur gradiert, welche auf dem In
strumente, wenigstens auf besseren Instrumenten, angegeben ist. Kann man nun mit del' 
Ausfiihrung del' Bestimmung nicht warten, bis del' Ham diese Temperatur angenommen 
hat, so mull man folgende Korrektion fUr die abweichende Temperatur machen. FUr je 
drei Temperaturgrade uber del' Normaltemperatur mull man dem abgelesenen Werie einen 
Araometergrad zuzahlen, und fUr je drei Temperaturgrade unter derselben mull man von 
dem sbgelesenen Werte einen Araometergrad abziehen. Wenn beispielsweise ein fUr + 150 C 
gradiertes Urometer in einem Harne von + 24° C ein spez. Gewicht von 1,017 anzeigt, ist 
also das spez. Gewicht bei + 15° C = 1,017 + 0,003 = 1,020. Das spez. Gewicht kann such 
mittelst der WESTl'HALBChen hydrostatischen Wage bestimmt werden. 

II. Organische, pbysiologische Harnbestandteile. 
+ /NH2 

Der HarnstoH, Ur, CON2H" = co"" ' welcher auf verschiedene Weise, 
N~ 

unter anderem, wie WOHLER 1828 zeigte, durch metamere Umsetzung des Am
moniumisozyanates: CO -N . NH, = CO(N~)2 synthetisch dargestellt werden 
kann, kommt als hauptsachlichstes stickstoffhaltiges Endprodukt des Stoff
wechsels bei Menschen, Saugetieren, eigentlichen Amphibien und Fischen vor. 
1m Harne von Vogeln und Reptilien fehlt er oder ist nur in geringer Menge vor
handen. 1m SchweiBe kommt Harnstoff in wechselnder, meistens nur kleiner 
und irn Blute und den meisten tierischen Saften nur in geringer Menge vor. Blut, 
Leber, Muskeln und Galle von Haifischen enthalten jedoch sehr reichliche Mengen 
davon. Er findet sich ferner bei den Saugetieren in den verschiedenen Organen 
und Geweben, unter normalen Verhaltnissen in nur geringer, in pathologischen 
Zustanden, wie bei gehemmter Exkretion, dagegen in vermehrter Menge. Auch 
im Pflanzenreiche hat man wiederholt Harnstoff gefunden. 

Die Menge Harnstoff, welche bei gewohnlicher, gemischter, verhaltnismaBig 
eiweiBreicher Kost per 24 Stunden abgesondert wird, betragt fiir erwachsene 
Manner gegen 30 g, fiir Frauen etwas weniger. Kinder sondern absolut weniger, 
aber relativ, auf das Korpergewicht berechnet, mehr Harnstoff als Erwachsene 
aus. Die physiologische Bedeutung des Harnstoffes liegt darin, daB er bei Men
schen und Fleischfressern in quantitativer Hinsicht das wichtigste stickstoff
haltige Endprodukt der Umsetzung der Proteinstoffe darstellt. Aus diesem 
Grunde schwankt auch die GroBe der Harnstoffausscheidung in hohem Grade 
mit der GroBe des EiweiBumsatzes und in erster Linie mit der Menge des mit 
derNabrung aufgenommenen, resorbierten EiweiBes. Die Harnstoffausscheidung 
ist am groBten nach einseitiger Fleischnahrung und am geringsten, sogar kleiner 
als beim Hungem, nach einseitiger Zufuhr von stickstofffreien Stoffen, weil 
diese den Umsatz des KorpereiweiBes herabsetzen. lhrer eiweiBarmeren Nahrung 
entsprecbend sondem auch die Pflanzenfresser weniger Harnstoff als die Fleisch
£resser aus. Beirn Hunde kann der Harnstoffstickstoff bei reichlicher EiweiB
nahrung nach SCHONDORFF 1 sogar 97-98% von dem Gesamtstickstoff be
tragen. Beirn Menschen berechnet man den entsprechenden Wert bei gemischter, 
eiweiBreicher Kost zu 85-88% und bei eiweiBarmer Nahrung zu etwa 66-70% 
von dem Gesamtstickstoffe. Von dem iibrigen Harnstickstoff, in Prozenten 
von dem Gesamtstickstoff berechnet, kommen 1-2% auf Harnsaure, 2,5-6,9 
auf Kreatinin, 2,5-5,8 auf Ammoniak und 3-8% auf den sog. Reststickstoff. 
Bei neugeborenen Kindem in dem Alter von 1-7 Tagen und bei Erwachsenen 

) PFLUGERS Arch. 117. 
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fand SJOQVIST1 folgende StickstoHverteilung, A fiir Erwachsene und B fiir neu
geborene Kinder. Von dem GesamtstickstoHe kamen, in Prozenten, auf: 

A B 
Harnstoff . . . . . . . 84-91 73-76 
Ammoniak ...... 2-5 7,8- 9,6 
Harnsii.ure. . . . . . . 1-3 3,0- 8,5 
Uhr. N-haltige Substanz 7-12 7,3-14,7 

AuHallend ist die wesentlich verschiedene Relation zwischen Harn.saure-, 
Ammoniak- und HarnstoHstickstoH bei Kindern und Erwachsenen, indem nam
lich der Harn jener bedeutend reicher an Harnsaure und Ammoniak und be
deutend armer an HarnstoH als der Harn dieser ist. FUr die Kenntnis der Ver
teilung des StickstoHes im Kinderharn ist jedoch eine viel groBere Anzahl von 
Analysen notwendig. 

Fallt das EiweiB des Korpers einem gesteigerten Verbrauche anheim, so wird 
die StickstoHausscheidung regelmaBig vermehrt. Dies ist zum Beispiel der Fall 
bei Fieber, Konsumptionskrankheiten, Vergiftungen mit Arsen, Antimon, Phos
phor und anderen Protoplasmagiften, bei verminderter Sauerstoffzufuhr - wie 
bei starker und anhaltender Dyspnoe, Blutungen, Vergiftungen mit Kohlenoxyd 
usw. Hier muB man jedoch genau zwischen der Menge des HarnstoHstickstoHes 
und der des Gesamtstickstoffes unterscheiden, denn die Relation zwischen den ver
schiedenen Stickstoffsubstanzen des Hames kann, was besonders in Krankheiten 
der Fall ist, wesentlich verandert werden. So hat man z. B. in gewissen Leber
krankheiten eine starke Verminderung des Harnstoffes und Vermehrung des 
Ammoniaks beobachtet, Verhaltnisse, auf die bei Besprechung der Harnstoff
bildung in der Leber weiter eingegangen werden soll. DaB die Harnstoffbildung 
bei herabgesetzter EiweiBzufuhr oder herabgesetztem EiweiBverbrauch ver
mindert sein muB, liegt auf der Hand. Bei Nierenkrankheiten, welche die In
tegritat der Epithelien der gewundenen Harnkanalchen storen oder vernichten, 
kann die Harnstoffausscheidung bedeutend herabgesetzt sein. 

Die Entstehung des Harnstoffes im Organismus. Die alte Angabe 
von BECHAMP, daB bei der Oxydation des EiweiBes Harnstoff direkt entstehen 
kann, haben allerdings mehrere Forscher bestritten, nach neueren Untersuchungen 
von R. FOSSE2 ist sie aber richtig (vgl. weiter unten). Bei der Hydrolyse der 
EiweiBstoHe erhalt man, wie oben angegeben, auBer anderen Aminosauren regel
maBig Arginin, welches ebenfalls bei der Trypsinverdauung entsteht, und es 
konnte also auf diesem Wege ein kleiner, je nach der Art der EiweiBstoffe wech
selnder Teil des Harnstoffes entstehen. Die GroBe dieses Teils hat DRECHSEL 
zu etwa 10% des HarnstoHes geschatzt. 

Die Moglichkeit einer HarnstoHbildung aus Arginin hat bedeutend an Inter
esse gewonnen, seitdem von KOSSEL und DAKIN 3 die Anwesenheit eines das 
Arginin unter Harnstoffbildung spaltenden Enzymes, der Arginase, in Leber 
und anderen Organen entdeckt worden ist. Einen direkten Beweis fiir die Harn
stoffbildung aus Arginin hat spater THOMPSON' geliefert. Einfiihrung von Arginin 
in den Hundekorper, per os oder subkutan, hatte namlich in seinen Versuchen 
eine vermehrte Harnstoffausscheidung zur Folge. Wahrend aber auBerhalb 
des Korpers nur die Halfte des Argininstickstoffes als HarnstoH und die andere 
Halfte als Ornithin abgespalten wird, entsprach in seinen Versuchen die Harn
stoHvermehrung in mehreren Fallen dem allergroBten Teile oder fast dem ge
samten eingefiihrten ArgininstickstoH. Diese vermehrte HarnstoHbildung macht 
es wahrscheinlich, daB auch das Ornithin unter Desamidierung Ammoniak liefert, 
aus welchem HarnstoH gebildet worden ist. 

1 Nord. Med. Ark. Jahrg. 1894, Nr. 10. 2 Compt. Rend. 104. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 
n. 'Journ. of Physiol. 32 u. 33. 



Harnstoff. 539 

Durch Alkalieinwirkung kann, wie oben (Kapitelll) erwiihnt wurde, aua dem Kreatin 
Harnstoff entstehen, fiir einen soIchen UrBprung deB Hamstoffes im Tierkorper Bind jedoch 
bisher keine Beweise oder Bchwerwiegende Griinde angefiihrt worden. 

Als Muttersubstanzen des HarDStoffes hat man zunachst die Aminosauren 
anzusehen. Durch zahlreiche, meistens altere Versuche mit solchen Sauren 
ist es namlich bewiesen worden, daB Aminosauren im Tierkorper zum Teil in 
Harnstoff iibergehen konnen. Wie die Aminosauren konnen, wie die Unter
suchungen von ABDERHALDEN und seinen Mitarbeitern 1 gelehrt haben, auch 
Polypeptide im Tierkorper zu Harnstoff abgebaut werden; und in allen diesen 
Fallen hat man in letzter Hand als Ausgangsmaterial der Harnstoffbildung an 
dem aus den Aminosauren abgespalteten Ammoniak zu denken. 

Die Annahme einer Abspaltung von Ammoniak aus Aminosauren steht auch 
in der besten "Obereinstimmung mit der Erfahrung, daB Desamidierungen von 
Aminosauren im Tierkorper stattfinden konnen. Den Vorgang dieser Dessmi
dierung kann man sich allerdings in verschiedener Weise vorstellen, aber immer 
findet hierbei eine Abspaltung von Ammoniak statt, und aus diesem Ammoniak 
und der in Blut und Geweben vorhandenen Kohlensaure wird Ammoniumkarbonat 
gebildet, aus welchem Harnstoff entstehen kann. 

Eine groBe Anzahl von meistens alteren Untersuchungen iiber das Ver
halten der Ammoniumsalze im Tierkorper haben nun gezeigt, daB nicht nur 
das Ammoniumkarbonat, sondern auch solche Ammoniumsalze, die im Organis
mus zu Karbonat verbrannt werden, sowohl beim Fleisch- wie beim Pflanzen
fresser in Harnstoff sich umsetzen. Den direkten Beweis einer solchen Harn
stoffbildung hat v. SCHRODER 2 als erster durch Versuche an iiberlebenden Hunde
lebern, durch welche er mit Ammoniumkarbonat oder Ammoniumformiat ver
setZtes Blut hindurchleitete, geliefert. Die Harnstoffbildung aus Ammoniak 
wird auch allgemein als eine sichergestellte Tatsache betrachtet. 

In welcher Weise die Harnstoffbildung aus Ammoniak zustande kommt, 
ist nicht sic her bekannt. Man hat an der Bildung von Ammoniumkarbamat 
~ • CO ·0 . NH4 als Zwischenstufe gedacht, und altere Forscher haben Beobach
tungen angefUhrt, die fUr eine solche Annahme sprechen. Bindende Beweise 
fiir dieselbe besitzt man jedoch noch nicht. Die Ansicht von der Entstehung 
des Harnstoffes aus Ammoniumkarbonat und Karbamat hat man als die An
hydridtheorie bezeichnet; neben ihr steht aber auch die Oxydationstheorie von 
HOFMEISTER. 

F. HOFMEISTE R 3 hat gefunden, daB bei der Oxydation verschiedener Korper 
der Fettreihe, unter anderen auch Aminosiiuren, und EiweiBstoffe bei Gegen
wart von Ammoniak Harnstoff gebildet wird, und er nahm deshalb auch die 
Moglichkeit einer Harnstoffbildung durch Oxydationssynthese an. Nach ihm 
wiirde bei der Oxydation stickstoffhaltiger Substanzen ein amidhaltiger Rest 
CO~ in dem Bildungsaugenblicke mit dem bei der Oxydation des Ammoniaks 
zuriickbleibenden Reste NH2 zu Harnstoff zusammentreten. 

Die Annahme einer Harnstoffbildung durch Oxydation hat durch die Unter
suchungen von FOSSE 4 eine wichtige Stiitze erhalten. Durch Oxydation von 
EiweiB oder Aminosauren mit Kaliumpermanganat hat er kleine Mengen Harn
stoff erhalten, und diese Mengen wurden durch Erhitzen mit Ammoniumchlorid 
bedeutend vermehrt. Ebenso findet eine Harnstoffbildung statt bei der Oxy~ 
dation von Glyzerin, Glukose und anderen Kohlehydraten bei Gegenwart von 
Ammoniak, und auch in diesen Fallen wird die Menge vermehrt durch Erhitzen 

1 ABDERHALDEN mit TERRUUCHI und mit BABKIN, Zeitschr. f. physioI. Chem. 4'7; mit 
SCHITTENHELM ebenda 61. 2 Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 1i. 3 Arch. f. expo PathoI. 
u. Pharm. 3'7. 'Compt. Rend. 104, 168 u. 1'78; Compt. rend. 80C. bioI. 82 und Bull. soc. 
ohim. biologique 2, Nr. 1. 



540 Fiinfzehntes Kapitel. 

mit Ammoniumchlorid. Nach FOSSE entsteht hierbei als Zwischenstufe Zyan
same, die mit dem Ammoniak beim Erhitzen Harnstoff bildet. Besonders reich
lioh ist die Harnstoffbildung bei der Oxydation von Formaldehyd bei .Anwesen
heit von Ammoniak; und diese Harnstoffbildung, die auch bei gewohnlicher 
Temperatur stattfindet, wird von FOSSE besonders fiir die Harnstoffbildung 
im Pflanzenreiche aIs wichtig erachtet. 

DaB eine Harnstoffbildung aus Aminosauren in der Leber vor sich g~ht, 
war schon durch die Untersuchungen von SALASKIN"l hochst wahrscheinlich ge
worden, indem er namlich gezeigt hatte, daB die iiberlebende, mit arteriellem 
Blut gespeiste Hundeleber die Aminosauren Glykokoll, Leuzin und Asparagin
saure in Harnstoff oder wenigstens in eine nahestehende Substanz umzuwandeln 
vermag. Nach den Untersuchungen von JANSEN 2 in Perfusionsversuchen mit 
Aminosauren und Lebern von Hund und Katze ist auch kaum daran zu zweifeln, 
daB die Leber eine solche harnstoffbildende Fahigkeit in nicht unbedeutendem 
Grade hat. 

Eine andere Frage ist aber die, in welchem Umfange eine Harnstoffbildung 
in der Leber im Vergleiche zu der in anderen Organen stattfindet. 

Wenn die Leber das einzige Organ der Harnstoffbildung ware, hatte man 
nach der Verodung oder Ausschaltung dieses Organes eine aufgehobene oder, 
nach mehr kurzdauernden Versuchen, jedenfalls stark herabgesetzte Harnstoff
aUBBcheidung zu erwarten. Da ferner wenigstens ein Teil des Harnstoffes in der 
Leber aus Ammoniakverbindungen entsteht, miiBte gleichzeitig eine vermehrte 
Ammoniakausscheidung zu erwarten sein. 

Die an Tieren nach verschiedenen Methoden angestellten Ausschaltungs
oder Verodungsversuche haben gelehrt, daB zwar bisweilen eine stark vermehrte 
Ammoniak- bzw. verminderte Harnstoffausscheidung aIs Folge der Operation 
auitritt, daB es aber auch Falle gibt, in welchen trotz ausgedehnter Leberver
odung noch eine mehr oder weniger reichliche Harnstoffbildung stattfindet und 
bisweilen sogar keine oder wenigstens keine namhafte Anderung in dem Ver
haltnisse des Ammoniaks zum Gesamtstickstoff und Harnstoff zum Vorschein 
kommt. Nach Ausschaltung der Organe der hinteren Korperhii.lfte, besonders 
Leber und Nieren, aus dem Kreislaufe fand K.A.UFMANN 3 ferner eine zum Teil 
nicht unerhebliche Zunahme des Harnstoffes im Blute, und es zeigen diese ver
schiedenen Beobachtungen, daB bei den untersuchten Tierarten die Leber nicht 
das einzige Organ der Harnstoffbildung ist. 

Zu einem ahnlichen SchluSBe fiihren die zahlreichen an Menschen bei Leber
zirrhose, akuter gelber Leberatrophie und Phosphorvergiftung gemachten Er
fahrungen. Es geht namlich aus ihnen hervor, daB in einzelnen Fallen die Mischung 
der Stickstoffsubstanzen derart verandert wird, daB der Harnstoff nur 50 bis 
60 % des Gesamtstickstoffes betragt, wahrend in anderen Fallen dagegen selbst 
bei sehr umfangreicher Verodung der Leberzellen eine nicht herabgesetzte Harn
stoffbildung mit nicht wesentlich veranderter Relation zwischen Gesamtstick
stoff, Harnstoff und Ammoniak fortbestehen kann. Und selbst in den Fallen, 
in welchen die Harnstoffbildung relativ herabgesetzt und die Ammoniakaus
scheidung bedeutend vermehrt ist, dad man nicht ohne weiteres eine herab
gesetzte harnstoffbildende Fahigkeit des Organismus annehmen. Die vermehrte 
Ammoniakausscheidung kann namlich, wie besonders E. MUN"ZER 4 fUr die akute 
Phosphorvergiftung dargetan hat, auch daher riihren, daB infolge des abnorm 
verlaufenden Stoffwechsels Sauren in abnorm groBer Menge gebildet werden, 
die dann zu ihrer Neutralisation eine groBere Ammoniakmenge in .Anspruch 

1 Zeitschr. f. physioI. Chern. 26. 2 B. C. P. JANSEN, Journ. of bioI. Chern. 21, wo auch die 
abweichende Anaicht von FOLIN, FISKE und Mitarbeitern, ebenda 16 u. 18, zitiert iat. 
3 Compt. rend. soc. bioI. 46 und Arch. de PhysioI. (5) 6. «Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 02. 
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nehmen. DaB es nach Ausschaltung der Leber zu einer abnormen Saurebildung 
kommt, ist auch besonders von SALASKIN und ZALESKI l gezeigt worden. 

Wenn man also nicht beroohtigt ist, die Leber als das einzige Organ der 
Harnstoffbildung zu betrachten, kann man indessen fragen, ob nicht die Leber 
jedoch bei dar Harnstoffbildung die Hauptrolle spielt. Hinsichtlich dieser Frage 
ist man nicht einig. Wahrend D. v. SLYKE und G. MEYER 3 diese altere Ansicht 
in neuerer Z.eit verteidigt haben, sind dagegen FOLIN und W. DENIS3 , C: FISKE 
mit H. KARSNER und J. B. SUMMER' einer entgegengesetzten Ansicht. Die neuesten 
Untersuchungen von FOLIN und H. BERGLUND 5 iiber den Gehalt des Blutes 
und Hames an Aminosauren und Harnstoff wahrend der verschiedenen Stamen 
der Resorption von Aminosauren oder der Proteinverdauungwie auch die Unter
suchungen von A. GoTTSCHALK und W. NON'NENBRUCH 6 an Froschen, Kaninchen 
und Hunden machen es indessen sehr wahrscheinlich, daB der Leber bei der Des
amidierung von Aminosauren und der Harnstoffbildung keine besondere Rolle 
zukommt. Der Umfang des Lehrbuches erlaubt keine nahere Besprechung dieser 
verschiedenen Untersuchungen. 

Eigenschaften und Reaktionen des Harnstoffes. Der Harnstoff 
kristallisiert in Nadeln oder in langen, farblosen, vierseitigen, oft innen hohlen, 
wasserfreien, rhombischen Prismen von neutraler Reaktion und kiihlendem, 
salpeterartigem Geschmack. Er schmilzt bei 1320 C. Bei gewohnlicher Tem
peratur lost er sich in der gleichen Gewichtsmenge Wasser und in fiinf Teilen 
Alkohol. Von siedendem Alkohol erfordert er einen Teil zur Losung; in wasser
und alkoholfreiem Ather ist er unloslich, ebenso in Chloroform. Erhitzt man 
Harnstoff in Substanz in einem Reagenzrohre, so schmllzt er, zersetzt sich, gibt 
Ammoniak ab und hinterlaBt zuletzt einen undurchsichtigen, weiBen Riick
stand, welcher unter anderem auch Zyanursaure und Biuret enthalt und welcher, 
in Wasser gelost, mit KupfersuHat und Alkali eine schOn rotviolette Fliissigkeit 
gibt (Biuretreaktion). Beim Erhitzen mit Barytwasser oder Alkalilauge 
wie auch bei der durch Mikroorganismen vermittelten sog. alkalischen Garung 
~es Harnes und bei Einwirkung von Urease aus Sojabohnen, spaJtet sich 
der Harnstoff unter Wasseraufnahme in Kohlensaure und Ammoniak. Dieselben 
Zersetzungsprodukte entstehen auch, wenn der Harnstoff mit konzentrierter 
Schwefelsaure erhitzt wird. Eine alkalische Losung von Natriumhypobromit 
zersetzt den Rarnstoff in Stickstoff, Kohlensaure und Wasser nach dem Schema: 
CONaR, + 3NaOBr = 3NaBr + CO2 + 2~0 + Na. 

Mit konzentri€rter Furlurollosung und Salzsaure gibt der Harnstoff in Substanz eine 
von Gelb durch Griin in Blau und Violett iibergehende Farbung, die nach wenigen Minuten 
prachtvoll purpurviolett wird (SOHIFFS Reaktion) Nach HUPPERT7 verfahrt man am besten 
so, daB man zu 2 ccm einer konzentrierten· Furfurollosung 4-6 Tropfen konzentrierte Salz
saure hinzufiigt und in dieses Gemenge, welches sich nicht rot Urben darf, einen kleinen Harn
stoffkristall eintragt In wenigen Minuten tritt dann die tiefviolette Farbung auf. Das .Allan
toin gibt eine ahnliche Reaktion. 

Mit einigen Tropfen einer Losung von p.Dimethylamidobenzaldehyd in Chlorwasser
stoffsaure geben verdiinnte Harnstofflosungen oder stark verdiinnte Harne eine zeisiggriine 
Farbe (Reaktion von H. BARRENSOHEEN und O. WELTMANN)8 • .Allantoin gibt dieselbe Re
aktion. 

/CsH,,,, 
Durch Zusatz von Xanthydrol, 0", /CHOR, in .alkoholischer Losung 

esH, 
zu einer von Essigsaure sauren Harnstofflosung kann der Harnstoff, selbst aus 
sehr stark verdiinnter Losung, als kristallisierender Dixanthylharnstoff, 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 29. 2 Journ. of bioI. Chem. 12 u. 16. 3 Ebenda 11 u. 12. 
4 Vgl. FuBnote 2, S. 540. 6 Journ. of bioI. Chem. Dl. 6 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 99. 
7 HUPPERT-NEUBAUER, Analyse des Harna, 10. Aufl., S. 296. 8 Bioch. Zeitschr. 131; siehe 
auch 140. 
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,CsH,,, /CsH,'\. 
o( CH·NH·CO·NH·CH '\.0, ausgefiHlt werden. Reaktion von 

'\.·CH/ "'-CH/ 6 , 6 , 
FOSSE!. 

Der Harnstoff geht mit mehreren Sauren kristallisierende Verbindungen ein. 
Unter diesen sind die mit Salpetersaure und Oxalsaure die wichtigsten. 

Salpetersaurer Harnstoff, CO(~)2 ·HNOa. Diese Verbindung kristalli
siert bei schneller Ausscheidung in diinnen rhombischen oder Sechsseitigen, 
einander oft dachziegelformig deckenden, farblosen Tafeln, deren spitze Winkeln 
82 ° betragen. Bei langsamer Kristallisation erhii.lt man groBere und dickere 
rhombische Saulen oder Tafeln. Die Verbindung ist in reinem Wasser ziemlich 
leicht, in salpetersaurehaltigem Wasser dagegen bedeutend schwerer lOslich, 
und man erhalt sie, wenn eine konzentrierte Losung von Harnstoff mit einem 
tiberschuB von starker, von salpetriger Saure freier Salpetersaure versetzt wird. 
Beim Erhitzen verfliichtet sich die Verbindung ohne Riickstand. 

Oxalsaurer Harnstoff, 2·CO(~)2 ·~C20,. Diese Verbindung ist 
schwerlOslicher in Wasser als die Salpetersaureverbindung. Man erhalt sie in 
rhombischen oder sechsseitigen Prismen oder Tafeln durch Zusatz von gesattigter 
Oxalsaurelosung zu einer konzentrierten Losung von Harnstoff. 

Der Harnstoff geht auch Verbindungen mit Merkurinitrat in wechselnden 
Verhaltnissen ein. Setzt man zu einer etwa 2%igen Losung von Harnstoff eine 
nur sehr schwach saure MerkurinitratlOsung und neutralisiert das Gemenge 
annahernd, so erhalt man eine Verbindung von konstanter Zusammensetzung, 
welche auf je 10 Teile Harnstoff 72 Gewichtsteile Quecksilberoxyd enthii.lt. 
Diese Verbindung liegt der alten LrEBIGschen Titriermethode zugrunde. Der 
Harnstoff verbindet sich auch mit Salzen zu meistens kristallisierenden Ver
bindungen, so mit Chlornatrium, den Chloriden schwerer Metalle usw. Von 
Quecksilberchlorid wird eine alkalische, nicht aber eine neutrale Harnstoff
lOsung gefallt. 

Wird Harnstoff in verdiinnter Salzsaure. gelost und darauf Formaldehyd im Cber
schuS hinzugegeben, so scheidet sich ein dicker, weiSer, korniger, sehr schwer loslicher Nieder
schlag, iiber dessen Zusammensetzung die Ansichten etwas divergieren 2, aus. Mit Phenyl
hydrazin gibt der Harnstoff in stark essigsaurer LOsung eine in kaltem Wasser schwerlos
liche, kristallisierende, farblose, bei 172° C schmelzende Verbindung von Phenylsemikarbazid, 
CoHsNH·NH:CONHz (JAFFE)3. 

Die Methode zur Darstellung des Harnstoffes aus dem Harne ist in den Haupt
ziigen folgende. Aus dem konzentrierten Harne fallt man unter Abkiihlung salpeter
sauren Harnstoff, welcher dann mit Bariumkarbonat zersetzt wird. Nach dem Ein
trocknen der Losung wird mit warmem Alkohol extrahiert, der a~kristallisierte 
Harnstoff wird durch Entfarbung mit Tierkohle und Umkristallisation gereinigt 
und durch Losung in Alkohol-Ather von MineraIstoffen befreit. 

Quantitative Bestimmung des Gesamtstickstoffes und Harnstoffes 
im Harne. 

Die Bestimmung des Gesamtstickstoffes geschieht wohl nunmehr all
gemein nach der KJELDAHL-Methode. Das Prinzip der Methode besteht darin, daB 
man durch Erhitzen mit konzentrierter Schwefelsaure samtlichen Stickstoff der 
organischen Substanzen in Ammoniak iiberfuhrt, das Ammoniak nach Ubersattigen 
mit Alkali iiberdestilliert und in titrierte Schwefelsaure auffangt. Es sind hierzu 
folgende Reagenzien erforderlich. 

1. Konzentrierte, ammoniakfreie Schwefelsaure. 2. SaIpetersaurefreie Kali
lauge von 30-40% KOH. Man bestimmt die zur Neutralisation von 10 ccm der 
Schwefelsaure erforderliche Menge dieser Lauge. 3. Pulverisiertes Kupfersulfat 
oder metallisches Kupfer (z. B. Drahtnetz), welches als Katalysator wirkt und die 

1 Compt. Rend. U7 u. U8. 2 Vgl. TOLLENS und seine Schuler, Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellsch. 29, 2751; GOLDSCHMIDT ebenda 29 und Chem. Zentralbl. 1897, 1, 33; THOMS 
ebenda 2, 144 u. 737. a Zeitschr. f. physio!. Chern. 22. 
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1 1 
Zerstorung der organischen Substanz erleichtert. 4. -- oder--Normalschwefel-

5 10 

saure und eine ~-110-NormalnatronlaUge. 5. Ein passender Indikator, wie 

Lackmus oder eine alkoholische Losung von Lackmoid oder Methylrot. 
Bei der .Ausflihrung der Bestimmuiig gibt ma.n genau abgemessene 2-5 ccm 

des filtrierten Hames in einen langhalsigen Kolben, am besten in denselben, der zu 
der Destillation benutzt werden solI, schuttet dann eine Messerspitze von pulveri
siertem Kupfersulfat oder ein kleines Stuck Kupferdrahtnetz hinein und setzt darauf 
10-15 ccmSchwefelsaure hinzu. Man erhitzt darauf den Inhalt des schief gestellten 
Kolbens sehr vorsichtig bis zu hochstens sehr schwachem Sieden und fahrt dann 
mit dem Erhitzen noch etwa eine Stunde, nachdem das Gemenge farblos oder grdn 
geworden ist, fort. N ach dem Erkalten fUhrt man, wenn man nicht denselben Kolben 
benutzen kann, alles durch sorgfaItiges N achspiilen mit Wasser in einen geraumigen 
Destillierkolben iiber, neutralisiert den groBten Teil der Saure mit Kalilauge, gibt 
dann einige Porzellanscherbchen (zur Vermeidung zu starken StoBens bei der folgen
den Destillation) hinein, setzt darauf iiberschiissige Kalilauge hinzu, verbindet mog
lichst rasch mit dem Destillationsrohr und destilliert bis alles .Ammoniak in die Titrier
saure iibergegangen ist. Hierbei ist es am sichersten, vor allem im .Anfange der De
stillation, die Spitze des .AbfluBrohres etwas·in die Saure hineintauchen zu lassen, 
wobei man durch eine kugelige Erweiterung dieses Rohres ein Zurucksteigen von 
Saure leicht verhindert. Nach beendeter Destillation titriert man mit der Normal
lauge auf die Saure zuruck. Jedes Kubikzentimeter der Saure entspricht (je nach der 
Starke derselben) 2,8 resp. 1,4 mg Stickstoff. Der Kontrolle halber macht man immer, 
um die Reinheit der Reagenzien zu kontrollieren und den durch einen zufalligen 
.Ammoniakgehalt der Luft etwa verursachten Fehler zu eliminieren, einen blinden 
Versuch mit den Reagenzien allein. 

FOLIN und CR. FARMERl haben eine Methode angegeben, welche die Be
stimmung des Gesamtstickstoffes in sehr kleinen Harnmengen, 1 ccm verdiinntem 
Ham, gestattet. Nach der Hydrolyse mit Saure wird hier das gebildete Am
moniak kolorimetrisch mit NESSLERS Reagens bestimmt. 

Unter den zahlreichen zur Bestimmung des Harnstoffes vorgeschlagenen 
und zu allgemeiner Anwendung gekommenen Methoden konnen nur die von 
HENRIQUES und GAMMELTOFT 2 und die von MARSHALL 3 hier Erwahnung finden. 
Das Prinzip der erstgenannten Methode besteht darin, daB man mit Phosphor
wolframsaure die anderen stickstoffhaltigen Hambestandteile (so weit mog
Hch auch das Ammoniak) entfemt, dann in dem Filtrate durch Erhitzen mit 
Saure auf 1500 den Hamatoff zersetzt und die Menge des hierbei gebildeten 
Ammoniaks bestimmt. Das Prinzip der Methode von E. MARSHALL jr. basiert 
auf der Fahigkeit der Urease, den Hamstoff zu zerlegen, wonach die Menge des 
Ammoniaks ebemalls bestimmt wird. 

Verfahren von HENRIQUES und GAMMELTOFT. In 5 ccm Harn wird zuerst 
bestimmt, wieviel einer 100f0igen Phosphorwolframsaurelosung (in n/zHzS04 ) notig 
ist, um gerade eine vollstandige Fallung hervorzurufen. Sodann miBt man in einem 
100 ccm-Kolben 10 ccm Harn ab, setzt die vorher bestimmte Menge der Phosphor
wolframsaurelosung hinzu und fUllt den Kolben bis zur Marke mit n/zHzS04 • Die 
Fliissigkeit bleibt nun - nach Mischung - so lange stehen, bis der Bodensatz sich 
gerade gesetzt hat, und wird dann filtriert. Von dem Filtrate bringt man 2 Portionen 
von je 10 cem in Reagenzglaser aus Jenaglas, welche sodann - mit Zinnfolie be
deckt - }lIz Stunden bei 150 0 C autoklaviert werden. Der Inhalt der Glaser wird 
nun in Kolben gebracht und das .Ammoniak entweder dureh Durchliiftung (naeh Zu
satz von Natriumkarbonat) oder dureh Destillation im Vakuum (nach Zusatz von 
Bariumhydroxyd, in Methylalkohol gelost) bestimmt (siehe weiter unten: .Ammoniak-

1 Journ. of bioI. Chern. 11; vgI. aueh J. C. BOCK und S. R. BENEDICT ebenda 20 und 
FOLIN ebenda 21. 2 Skand. Arch. f. Physiol. 20. 3 Journ. of bioI. Chern. 14. 
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bestimmung). Auch fiiI' die Harnstoffbestimmung haben FOLIN und P:F;TTIBONE 1 

eine. Methode ausgearbeitet, nach welcher das Ammoniak kolorimetrisch mit NESS
LERS Reagens bestimmt wird. 

Verfahren von MARSHALL, D. v. SLYKE und G. E. CULLEN I. Nach einem, von 
den zwei letztgenannten Forschem angegebenen' Verfahren kann man ein Trocken
praparat von Urease aus Sojabohnen bereiten, und von diesem Praparate bereitet 
man eine 10%ige wasserige Losung, deren Wirksamkeit mit einer Hamstofflosung 
kontrolliert wird. In ein fiiI' die folgende Ammoniakbestimmung geeignetes GefaS 
wird 1 ccm Ham eingefUhrt und mit 10 ccm 0,6%iger Losung von KHJ>O" 2 cem 
UreaselOsung und einigen Tropfen Kaprylalkohol (urn das Schaurnen bei der Luft
durchleitung zu vermeiden) versetzt. Das GefaS wird mit einem doppelt durch
bohrten Stopfer, welcher mit dem fiiI' die Ammoniakbestimmung mittelst Durch
liiftung angeordneten Apparate durch Rohren in Verbindung steht, geschlossen und 
bei 20 0 C etwa 15-20 Minuten stehen gelassen. Dann wird das Ammoniak mittelst 
Durchsaugens von einem Luftstrom unter Zusatz von N alCOa in die Titriersii.ure 
ubergeffihrt und durch Zuriicktitrieren bestimmt. Harne, die mehr als 3% Ham
IiItoff enthalten, mussen vor der Bestimmung verdiinnt werden. Die Methode wird 
als leicht ausffihrbar und zuverlassig allgemein empfohlen. Da bei diesem Verfahren 
auch das im Harne priLformierte Ammoniak mit bestimmt wird, muS man, um den 
wahren Harnstoffwert zu erhalten, e~e besondere Ammoniakbestimmung in dem
selben Harne ausfUhren. Ein Verfahren zur kolorimetrischen Ammoniakbestimmung 
(NeJllerisation) bei Anwendung von dieser Methode haben FOLIN und DENIS 3 aUI!
gearbeitet. 

Die KNOP-HuFNERSche Methode griindet sich darauf, daB der Hamstoff durch Ein
wirkung von Bromlauge (Natriumhypobromit) in Wasser, Kohlensiiure (welche von der 
Lauge absorbiert wird) und Stickstoff, dessen Volumen gemessen wird, sich spaltet (vgl. 
oben S. 541). Diese Methode ist weniger genau als die vorigen. Infolge der Leichtigkeit 
und Geschwindigkeit, mit welcher sie sich ausfiihren liiBt, ist sie dagegen fiir den Arzt, wenn 
es nicht auf sehr genaue Resultate ankommt, von nicht zu unterschatzendem Wert. Fiir 
praktische Zwecke ist auch eine Menge von verschiedenen Apparaten, welche die Anwen
dung dieser Methode erleichtern, konstruiert worden. Gravintetrisch kann man den Harn
stoff mit Xanthydrol nach FOSSE' bestimmen. 

Betreffend die vielen anderen Methoden, die man zur quantitativen Be
stimmung des Harnstoffes im Harne vorgeschlagen und angewendet hat, wird 
auf gr6Bere Werke hingewiesen. Dasselbe gilt von dem Nachweise und der quan
titativen Bestimmung des Harnstoffes in anderen tierischen Fliissigkeiten und 
in Organen, wie auch von der Mikrokjeldahlmethode. 

Als Urein hat Ovm MOOR ein Produkt bezeichnet, welches man durch Extraktion 
des zum Sirup verdampften Hames mit absolutem Alkohol und Abscheidung des Harn
stoffes mit oxalsiiurehaltigem Alkohol oder durch Abkiihlen und Alkoholbehandlung in niiher 
angegebener Weise erhalt. Das Urein ist ein goldgelbes 01, welches giftig ist, Permanganat 
in der Kiilte reduziert und die Hauptmasse der stickstoffhaltigen Extraktivstoffe des Hames 
ausmachen solI. DaB das Urein ein Gemenge ist, unterliegt wohl keinem Zweifel. Na.ch 
MOOR a soll ferner der Gehalt des Hames an Harnstoff nur etwa halb so groB, wie man ge
wohnlich angibt, sein, und er hat eine neue Methode zur Bestimmung des wahren Harn-
stoffgehaltes ausgearbeitet. -

In neuester Zeit hat WlII. O. MOORS iiber eine bis jetzt unbekannte Form des Harnstoffes 
aus Menschenharn berichtet. Es handelt sich um eine paraffiniihnliche gelbliche Substanz U, 
die in Wasser und Alkoholen leicht loslich ist. Sie ist leicht zersetzlich, reduziert Kupfer
hydroxyd, gibt mit Ferrichlorid und Kaliumferrozyanid Berlinerblau und, was besonders 
wichtig ist, eine intensive Blaufarbung mit starkem Ammoniak und Phosphorwoiframsiiure 
in Substanz oder Losung. Die Substanz U solI infolge ihrer Menge die wesentliche reduzierende 
Substanz des Harnes sein. Sehr auffallend ist die Angabe, daB sie mit Oxalsiiure eine mit 
dem Harnstoffoxalate chemisch identische, aber kristallographisch von ihm fundamental 
verschiedene Verbindung von derselben Zusammensetzung geben soll. Sie soll regelmiiBig 
in groBerer Menge als der Harnstoff im normalen lVlenschenharne vorkommen, und bei ganz 

1 Journ. of bioI. Chern. 11. 2 Ebenda 19 u. 24. 3 Ebenda 28. 'Compt. Rend.158. 
a O. MOOR, Bull Acad. d. St. Petersbourg 14 (auch MALYS Jahresb. 31, 415) und Zeit
schr. f. BioI. 44 u. 41) und Zeitschr. f. phys. Chem. 40 u. 48. 6 Bioch. Zeitschr. 148 
11)3, UI). 
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+ 
gesunden, kraftigen Personen kann desha.lb der Quotient U: U sehr hoch, bis zu 4-4,5 werden. 
Ob diese Substanz mit dem Urein von OVID MOOR identisch ist oder in welcher Beziehung 
sie zu ihm steht, hat Verf. nicht recht beurteilen konnen. . 

Karbaminsiure, CHsNOs = CO < ~:z. Diese Saure ist nicht in freiem Zustande, 
sondern nur als Salze bekannt. Das Ammoniumkarbamat entsteht bei Einwirkung von 
trockenem Ammoniak auf trockene Kohlensaure, aber auch nach Zusatz von NaCOs zu 
einer Losung, welche ein Ammoniumsalz enthalt. Bei der Einwirkung von Kaliumpermanganat 
auf EiweiB und mehrere andere stickstoffhaltige organische Korper entsteht ebenfalls Karb
amiusaure. 

Das Vorkommen von Karbaminsaure im Menschen- und Tierharn ist noch nicht hin
reiohend studiert worden. Fiir die Erkennung der Saure ist am wichtigsten dae in Wasser 
und Ammoniak I031iche. in Alkohol unlosliohe Kalksalz. Die Losung desselben in Wasser 
triibt sich beim Stehen. weit rascher aber beirn Kochen, und es scheidet sich hierbei 
Kalziumkarbonat aus. 

Karbaminsaureathylester (Urethan) kann, wie JAFFlP gezeigt hat, bei der Ver
arbeitung groBerer Harnmengen durcn die gegenseitige Einwirkung von Alkohol und Harn
stoff in die alkoholisohen Extrakte iibergehen. 

In jedem menschliohen Harn kommt naoh FOLIN 2 ein Stoff Yor, w('lcher wahrschein
Hch Methylharnstoff ist. 

Da eine HarIl8toffbestimmung in gewissen Fallen mit einer Ammoniak
bestimmung kombiniert werden muB, und da ferner, wie aus dem Obigen 'zu 
ersehen ist, bestimmte Beziehungen zwischen der Menge des Harnstoffes und 
des Ammoniaks im Harne bestehen, diirfte es zweckmaBig sein, im nachsten 
AnschluB an den Harnstoff und da.s Karbamat das Harllammoniak zu be
sprechen. 

Ammoniak. In dem Harne des Menschen und der Fleischfresser findet sich 
regelmaBig etwas Ammoniak. Die Menge desselben im Menschenharn betragt 
bei gemischter Kost als Mittel 0,7 g mit Schwankungen zwischen 0,3 und 1,2 g. 
Der Stickstoff des Ammoniaks, in Prozenten von dem Gesamtstickstoff, ist bei 
gemischter Kost 2,5-5,8%. 

Das Ammoniak des Harnes diirfte nach dem oben (S. 539) von der Harn
stoffbildung aus Ammoniak Gesagten wohl einen Ammoniakrest reprasentieren, 
welcher wegen des Uberschusses der bei der Verbrennung entstandenen Sauren, 
den fixen Alkalien gegeniiber, von solchen Sauren gebunden und demnach von 
der Synthese zu Harnstoff ausgeschlossen worden ist. Mit dieser Anschauung 
stimmt auch die Beobachtung, daB die Ammoniakausscheidung bei vegetabili
scher Kost kleiner und bei reichlicher Fleischkost groBer als bei gemischter Kost 
ist. Nach reichlicher Fleischnahrung fand Z. B. BOUCHEZ 1,35-1,67 g NHa 
pro 24 Stunden. Mit der Beziehung der Ammoniakausscheidung zur Saurebildung 
im Tierkorper stimmt auch die unzweifelhafte Beziehung zwischen Salzsaure
gehalt des Magensaftes und Ammoniakausscheidung. So fand SCHITTENHELM, 
daB mit hoherem Salzsauregehalt auch der prozentische Ammoniakgehalt des 
Harnes hoher wird, und umgekehrt, und ferner haben LOEB und GAMMELTOFT 3 

ein Sinken der Ammoniakausscheidung einige Stunden nach der Mahlzeit be
obachtet, wenn auch eine ganz befriedigende Erklarung dieses Verhaltens noch 
nicht vorliegt. Das Ammoniak spielt die Rolle eines Neutralisationsmittels der 
im Korper gebildeten oder ihm zugefiihrten Sauren, und dies ist durch verschie
dene Beobachtungen gezeigt worden. 

. Bei Menschen und bei einigen Tieren wird lliimlich die Ammoniakausschei
dung durch Zufuhr von l\'Iineralsauren vermehrt, und in derselben Weise wirken 
auch solche organische Sauren, die, wie die Benzoesaure, im Korper nicht ver
brannt werden. Das bei der EiweiBzersetzung freigewordene Ammoniak wird 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 14. 2 Journ. of bioI. Chern. 3. 3 BOUCHEZ, Journ. de 
Physiol.et de Pathol. 14; SCHITTENHELM, Deutsch. Arch. f. klin. Med.n; ADAM LOEB, 
Zeit.schr. f. klin. Med. 58 und Zeitschr. f. BioI. iii); GAMMELTOFT, Zeitschrift f. physio!. 
Chern. 7il. 

Hammarsten. Pbysiologische Chemie. Eltte Auflar.e. 35 
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also zum Teil zur Neutralisation der eingefiihrten Sauren verwendet, und bier. 
duroh wird ein schiidliches Entziehen der fixen AIkalien verhiitet. 

Wie die von auBen eingefiihrten wirken nun auch die im. Tierkorper bei 
dem Eiweillzerfalle entstandenen Sauren auf die Ammoniakausscheidung. Aus 
diesem Grunde wird beim. Menschen der Ammoniakgehalt des Hames vermehrt 
unter solchen Umstanden und bei solchen Krankheiten, in welchen durch ge
steigerten Eiweillumsatz eine vermehrte Saurebildung stattfindet. Dies ist z. B. 
bei Sauerstoffmangel, im. anhaltenden Fieber und bei Diabetes der Fall. In 
dieser letzteren Krankheit kommt aber besonders in Betracht, daB bei ihr orga
nische Sauren, ,B-Oxybuttersaure und Azetessigsaure entstehen, welche an Am
moniak gebunden in den Harn iibergehen. 

Aus dem der Leber mit dem Blute zugefiihrten Ammoniak wird, wie man 
allgemein annimmt, in diesem Organe Hamstoff gebildet, und man konnte des
halb erwarten, daB bei gewissen Leberkrankheiten oder bei Insuffizienz der Leber
funktion eine verminderte Harpstoffbildung mit vermehrter Ammoniakaus
scheidung vorkommen wiirde. Diese Verhaltnisse sind schon oben (S. 540) e1'
wahnt worden und sie konnen verscbiedener Art sein. So konnen in gewissen 
Leberkrankheiten, wie z. B. bei interBtitieller Hepatitis, die vermehrte Am
moniakausscheidung Init einer Insuffizienz der Harnstoffbildung verbunden sain, 
wiihrend in anderen Fallen, wie z. B. bei der Phosphorvergiftung, die starke Am
moniakausscheidung unzweifelhaft auch durch eine starke Saurebildung bedingt ist. 

In naher Beziehung zu dem nun Gesagten steht die Frage, ob samtliches 
unter normalen Verhaltnissen im. Harne vorkommende Ammoniak als Neutrali
sationsammoniak anzusehen sei. Wenn dem so ware, wiirde man wahrschein
lich durch Zufuhr von groBeren Mengen Alkalien das Ammoniak aus dem Harne 
zum Verschwinden bringen konnen. In den Versuchen von STADELMANN und 
BECKMANN' gelang dies. nicht; in neueren Versuchen von JANNEyl gelang es 
jedoch durch Zufuhr von groBen Mengen von Natriumzit·rat, welches im. Korper 
zu Karbonat verbrennt, die Ammoniakausscheidung bis auf sahr geringfiigige 
Mengen herabzudriicken. Die von R. LOEB! und Mitarbeitern konstatierte Be
obachtung von NASH und BENEDICT 3, daB das Nierenvenenblut etwas reicher 
an Ammoniak als das Arterienblut sein soll, macht es wahrscheinlich, daB die 
Niere selbst ein Organ der Ammoniakbildung ist. 

Die neuel'en Methoden zur Bestimmung des Ammoniaks gehen aIle darauf hinaus. 
das Ammoniak nach Zusatz von Kalk, Magnesia oder Alkalikarbonat bei niedriger 
Temperatur entweder mit Hllfe des Vakuums abzudestillieren oder mit einem Luft. 
strom auszutreiben und in eine titrierte Saure aufzufangen. 

N ach der Methode von KRUGER, REICH und SCHITTENHELM« werden 25 bis 
50 ccm Harn im Destillationskolben mit ca. 10 g Chlomatrium und 1 g Natrium. 
karbonat verset~t und bei Gegenwart von Alkohol, um daB Schaumen zu verhindern, 
hei + 43 0 C und einem Drucke von 30-40 mm Hg mit Hille der Luftpumpe destH· 

Hert. Das Ammoniak wird in· eine mit ~.Siture beschickte PiLIGOTSche Rohre, die 
10 . 

mit Eiswasser abgekiihlt wird, eingeleitet und zuletzt unter Anwendung von Rosol· 
saure titriert. Beziiglich der nitheren Angaben wird auf die Originalabhandlungen 
hingewiesen. Man kann auch statt Alkalikarbonat eine halbnormale Losung von 
Bariumhydroxyd in Methylalkohol verwenden. N ach der Methode von FOLIN 5 ver· 
setzt man 25-50 ccm Ham in einer Waschfiasche mit 1-2 g Soda und 8-16 g Chlor· 
natrium und etwas Petroleum, um das Schaumen zu verhindem, und leitet dann einen 

Luftstrom durch, welcher darauf zwei andere Waschfiacshen mit ~.Saure passiert. 
10 

1 N. JANNEY, Zeitschr. f. physioi. Chern. 76, wo man auch die Literatur findet. ! Journ. 
of bioI. Chern. 60. 3 Ebenda 48. 'Zeitsohr. f. physiol. Chern. 39: siehe ferner SHAll'FER, Amer. 
Journ. of Physiol. 8 (Literatur). 6 Zeitechr. f. physiol. Chern. 37 und Journ. of bioI. Chern. 8; 
A. STEEL ebenda 8. 
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Man kann a.uch (MALFATTI u. a..) das Ammoniak durch Formoltitrierung bestimmen. 
Die Methode basiert darauf, daB ein Ammoniumealz mit Formaldehyd Hexametliylentetramin 
und freie Saure nach dem Schema. 4NH,CI + 6HCOH = N,(CHs'& + 6H~ + 4HCI gibt. 
Die Saure wird nach dem Formolzusatze alkalimetrisch bestimmt. Die .Iformoltitrierung 
iet besondere von Bedeutung bei der quantitativen Bestimmung der Aminosiiuren im Harne. 

/NH-CO 
Kreatinin, C,H7NaO = NH : C" I ' und Kreatin, C,HgNa0 2 = 

"N(CHa) . Clls 

/ NH2 
NH: C '" . "'Ober das Vorkommen dieser Stoffe anderswo 

"N(CHa),CHs·OOOH . 
ala im Harne ist schon in einem friiheren Kapitel (II) berichtet worden. Das 
Kreatinin ist ein regelmii.Biger Bestandteil des Harnes von Menschen und der 
untersuchten Saugetiere. Das Kreatin, welches im Vogelharne die Stelle des 
Kreatinins vertritt, kommt d8.gegen nur unter mehr besonderen Verhaltnissen 
im Menschenharne VOl". 

Die Menge des Kreatinins im Menschenharne ist allerdings bei verschiedenen 
Individuen eine etwas verschiedene, kann aber fiir Erwachsene und 24 Stunden 
bei Mannem zu 1,5-2 und fiir Frauen zu 0,8-1 g angeschlagen werden. Die 
Menge ist nach FOLINI bei fleischfreier Diat eine zwar fiir verschiedene Indi
viduen etwas wechselnde, fUr dieselbe Person aber konstante Quantitat, deren 
Tagesmenge er nie unter 1 g, oft aber zwischen 1,3-1,7 g fand. Sauglinge son
dem ebenfalls Kreatinin, wenn auch nur in geringer Menge, aus. Die Menge des 
Kreatininstickstoffes, in Prozenten von dem Gesamtstickstoffe, schwankt unter 
verschiedenen Verhaltnissen, betragt aber nach den Bestimmungen mehrerer 
Forscher etwa 2,5-6,9%. 

PH. A. SHAFFER2 hat den Begriff Kreatininkoeffizient eingefiihrt, 
womit er die Menge des Kreatinins (bzw. Kreatininstickstoffs) in- Milligramm, 
die pro Kg. Korpergewicht und Tag ausgeschieden wird, bezeichnet. Dieser 
Koeffizient (fUr Kreatinin) solI fiir erwachsene Manner zwischen 18 und 32 und 
fiir Frauen zwischen 9-26 sich bewegen. 

Betreffend den Ursprung des Kreatinins war man lange der Ansicht, daB 
das Harnkreatinin aus dem Kreatin der Muskeln und anderer Organe entsteht. 
"Ober diese Frage ist man aber leider nicht einig. FOLIN fand in seinen Unter
suchungen, daJ3 von dem eingenommenen Kreatinin etwa 80 0/ 0 wieder ausge
schieden werden konnen, wahrend das eingenommene· Kreatin dagegen nicht 
als Kreatinin in den Harn iibergeht, sondern zum Teil im Korper zurUckgehalten 
und zum Teil als solches ausgeschieden wird. Ein intravitaler "'Obergang von 
Kreatin in' Kreatinin wird ebenfalls von V. KLERCKER, MELLANBY und LEF
MANN geleugnet, wahrend er dagegen von anderen. wie von GOTTLIEB und STAN
GAS SINGER, v. HOOGE~"HUYZE und VERPLOEGH angenommen wird. AM. HAHN 
und L. SClIAFER3 fanden in Versuchen an Mensch und Kaninchen keine ver
mehrte Kreatininausscheidung nach Einfiihrung von Kreatin per os oder sub
kutan. Sie sind aber der Ansicht, daJ3 von dem Muskelkreatin taglich eine kleine 
Menge (etwa 1,5%) durch die H-Ionenkonzentration in den Muskeln in Kreatinin 
iibergefiihrt wird. Die Untersuchungen von PEKELHARING und V. HOOGENHUYZE 
iiber das Verhalten des bei Kaninchen und Hunden parenteral eingefiihrten 
Kreatins sprechen auch dafiir, daJ3 ein Teil des Kreatins bei diesen Tieren in 
Kreatinin umgesetzt wird. MYERS und FINE und in neuerer Zeit ST. BENEDICT 
und E. OSTERBERG' haben auch eine etwas vermehrte KreatininauSBcheidung 

·1 Amer. Journ. of Physiol. 13. I Ebenda 23. 3 ZeitBchr. f. BioI. 80. "Journ. of bioI. 
Chem. li6; die iibrigen zitierten Arbeiten findet man in der sehr vollstandigen Literatur
iibersicht bei A. HUNTER: The Physiology of Creatine and Creatinine, Physiologica.] Reviews 
Vol. 2 (1922). 

35* 
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nach Einfiihrung von Kreatin beobachtet, die aber selbst nach groBen Gaben 
recht gering sein kalUl. Einen teilweisen "Obergang von Kreatin in Kreatinin 
kalUl man also kaum bezweifeln und derselben Ansicht ist auch ANDR. HUNTER1. 

Die Angaben iiber das Verhalten der Kreatininausscheidung zu der Arbeit 
sind sehr streitig. Nach VAN HOOGENHUYZE und VERPLOEGH, welche nach einer 
mehr zuverlassigen quantitativen Bestimmungsmethode als ihre Vorganger 
arbeiteten, verursacht die Muskelarbeit im allgemeinen keine vermehrte Kreatinin
ausscheidung, und eine solche findet beim Menschen unter dem Einflusse der 
Arbeit erst dalUl statt, welUl der Korper gezwungen wird, nur auf Kosten der 
eigenen Gewebe zu leben. Auch andere Forscher kOlUlten keine vermehrte Krea
tininausscheidung als Folge der Arbeit konstatieren; dagegen findet eine solche 
Steigerung, wie PEKELHARING und HARKINK zeigten, als Folge des Muskeltonus 
statt; vgl. Kapitel 11, S. 464. 

"Ober das Verhalten des Kreatinins in Krankheiten weW man nur wenig, 
und die Angaben hiember sind auch strittig. Bei Aniimie und Kachexie solI 
die Kreatininausscheidung herabgesetzt und bei gesteigertem Stoffwechsel ge
steigert sein. DaB das letztere wenigstens beim Fieber der Fall ist, scheint aUB 
mehreren iibereinstimmenden Beobachtungen hervorzugehen. Bei Leberkrank
heiten kalUl eine verminderte Kreatininausscheidung vorkommen. 

Das Kreatin kommt besonders im Vogelharne und angeblich im Harne 
nicht nur von Sauglingen, sondern auch von etwas alteren Kindem vor (ROSE, 
FOLIN und DEN'Is). Ebenso hat man es gefunden im Harne von Schwangeren 
(KRAUSE und CRAMER), aber sonst nur im Hunger, bei Diabetes, Leberkrank
heiten, Fieber und in Krankheiten mit Einschmelzen des KorpereiweiBes, nament
lich des MuskeleiweiBes. Zwischen Kreatin- und Kreatininausscheidung besteht 
iibrigens, wie es scheint wenigstens fiir gewisse Falle, das Verhalten, daB mit 
abnehmender Menge des ausgeschiedenen Kreatinins die Menge des Kreatins 
irn Harne zunimmt (LEVENE und KRISTELLER)2. So hat man im Hunger gleich
zeitig mit einer vermehrten Ausscheidung des Kreatins eine Abnahme der Krea· 
tininmenge beobachtet (v. HOOGENHUYZE und VERPLOEGH, CATHCART, BENEDICT 
und MYERS), und in Fallen von Leberkarzinom hat man neben einer Abnahme 
des Kreatinins viel Kreatin im Harne gefunden (HoOGENHUYZE und VERPLOEGH, 
MELLANBY)3. Die Rolle del' Leber in dem Kreatin-Kreatininstoffwechsel ist 
jedoch noch nicht klargelegt. 

Das Auftreten von Kreatin im Harne scheint in naher Beziehung zu dem 
Kohlehydratstoffwechsel und dem Auftreten von Azidosis zu stehen. Die Unter
suchungen iiber diesen Gegenstand, die besonders von amerikanischen For
schern" ausgefiihrt worden sind, haben allerdings noch nicht zu endgiiltigen 
Resultaten gefiihrt; aber es ist unzweifelhaft, daB unter gewissen Verhaltnissen, 
wie im Hunger, bei Mangel an Kohlehydraten und bei saurebildender Nahrung 
(beim Kaninchen) eine Azidosis von Kreatinurie begleitet sein karol, die nach 
Zufuhr von Alkali aufhort. Auf der anderen Seite ist es auch sicher, daB eine 
Kreatinurie ohne Azidosis bei gestortem Kohlehydratstoffwechsel, wie bei der 
nach Hydrazinvergiftung auftretenden Hypoglykamie, vorkommen kalUl. Beirn 
Phlorrhizindiabetes mit Azidosis verschwindet das Kreatin jedoch nicht aus 

1 L. c., Physiological Reviews, Vol. 2 (1922). 2 ROSE, Journ. of bioI. Chern. 10; FOLIN 
und DENIS ebenda 11; KRAUSE und CRAMER, Journ. of Physiol. 40 (Proc. physioI. Soc. Juli 
1910 LX!.); LEVENE und KRISTELLER ebenda 24. 3 HOOGENHUYZE und VERPLOEGH, Zeit
schr. f. physioI. Chern. 67; CATHCART, Bioch. Zeitschr. 8; BENEDICT und MYERS, Amer. 
Journ." of PhysioI. 18; J. MELLANBY, Journ. of PhysioI. 38. 4 VgI. die Arbeiten von 
UNDERHILL und Mitarbeitern, Journ. of bioI. Chern. 27; W. C. ROSE und Mitarbeitern 
ebanda 10 u. 28; OSTERBERG und WOLF, Bioch. Zeitschr. 36; WOLF, Journ. of bioI. Chern. 10; 
A. STEENBOCK und E. G. GROSS ebenda 38; W. MAc ADAM, Bioch. Journ. 9. 
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dem Hame, wenn die Azidosis durch Alkali aufgehoben wird, und die Verhalt
nisse sind also noch nicht ganz vollstandig aufgeklii.rt. 

Als Muttersubstanz der beiden Stoffe hat man, wie im Kapitel 11 erwahnt 
wurde, in letzter Hand das EiweiB und die Guanidingruppen desselben anzu
sehen. Wenn aber das Kreatinin (Kreatin) von dem EiweiBe stammt, so muB 
man jedoch, wie es scheint, zwischen NahrungseiweiB und KorpereiweiB unter
scheiden. Die Menge des Kreatinins ist namlich zwar insoferne von der Nahrung 
abhii.ngig, als sie von Fleischkost vermehrt wird, was nach HUNTER von der 
spezifisch dynamischen Wirkung herriihren konnte, aber sonst ist sie, wie FOLIN 
gefunden und auch andere in der Hauptsache bestatigt haben, von der Nahrung 
ziemlich unabhangig. Seine Ausscheidung geht also nicht der des Harnstoffes 
und des Gesamtstickstoffes parallel und ist dementsprechend im allgemeinen 
nicht wesentlich groBer bei eiweiBreicher als bei eiweiBarmer Nahrung. Dagegen 
ist ihre GroBe, wie andere Verhaltnisse zeigen, abhangig von der Intensitat des 
Stoffwechsels in den Zellen, namentlich des Muskelgewebes, und das Kreatinin 
ist nach FOLIN ein Produkt des endogenen EiweiBstoffwechsels. Uber die Ein
wirkung einer proteinreichen, kreatinfreien Nahrung auf die Kreatinausscheidung 
sind die Angaben etwas strittigl. 

, Eigenschaften und Reaktionen. Das Kreatinin kristallisiert aus heiB 
gesattigter Losung wasserfrei in stark glanzenden farblosen monoklinoedrischen 
Prismen und aus kalt gesattigter LOsung in Tafeln oder Prismen, die zwei Mole
kiile Kristallwasser enthalten. Es lost sich in etwa 11 Teilen kalten Wassers, 
leichter in warmem. In kaltem Alkohol ist es schwer loslich, in warmem Alkohol 
lost es sich leichter. In A.ther ist es fast ganz unloslich. In alkalischer Losung 
wird das Kreatinin, besonders leicht in der Warme, in Kreatin iibergefiihrt. 

Mit Chlorwasserstoffsaure gibt das Kreatinin eine leichtlosliche, kristalli
sierende Verbindung_ lVIit Mineralsaure angesauerte Kreatininlosungen geben 
mit Phosphormolybdan- oder Phosphorwolframsaure kristallinische Nieder
schlage, welche selbst bei starker Verdiinnung(1 :10000) auftreten (KERNER, 
HOFMEISTER) 2. Von Merkurinitratlosung wird das Kreatinin wie der Harnstoff 
gefallt. Quecksilberchlorid fallt es ebenfalls. Unter den Verbindungen des Krea
tinins ist diejenige mit Chlorzink, das Kreatininchlorzink, (C4H7N30)2ZnCI2' 
besonders zu erwahnen. Diese Verbindung erhalt man, wenn man eine geniigend 
konzentrierte Losung von Kreatinin in Alkohol mit einer konzentrierten, mog
lichst schwach sauren Losung von Chlorzink versetzt. Freie Mineralsaure, welche 
die Verbindung lost, darf nicht zugegen sein; ist dies der Fall, so setzt man Na
triumazetat zu. Die Verbindung, welche in Wasser schwerloslich ist, kann durch 
Umkristallisieren rein erhalten werden und eignet sich dann gut zur Darstellung 
von Standardkreatininlosungen fiir die kolorimetrische Bestimmung (s. unten). 

Das Kreatinin wirkt reduzierend. Quecksilb€.roxyd wird zu metallischem 
Quecksilber reduziel't, und es entstehen dabei Oxalsaure und Methylguanidin 
(Methyluramin). Das Kreatinin reduziert auch Kupferoxydhydrat in alkalischer 
Losung zu einer farblosen, loslichen Verbindung, und erst bei anhaltendem Kochen 
mit iiberschiissigem Kupfersalz soll £reies Oxydul entstehen. Das Kreatinin 
stort also die TRoMMERsche Zuckerprobe, teils weil es reduzierend wirkt, und 
teils weil es das Kupferoxydul in Losung halten kann. Die Verbindung mit 
Kupferoxydul ist in gesattigter Sodalosung nicht li:islich, und wenn man in einer 
kalt gesattigten Sodalosung ein wenig Kreatinin lost und dal'auf einige Tropfen 
FEHLINGScher Losung zusetzt, scheidet sich deshalb nach dem Erwarmen auf 
50-60° C beim Erkalten die weiBe Verbindung flockig aus (Reaktion von 

1 VgI. W. DENIS und Mitarbeiter, Journ. of bioI. Chern. 30 u. 37; W. C. ROSE und Mit
arbeiter ebenda 34. 2 KERNER, PFLUGERS Arch. 2; HOFMEISTER, Zeitschr. f. physiol. Chem. r.. 
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MAsCHKE) 1. Eine aIkaIisohe Wismutlosung (vgl. die Zuokerproben weiter unten) 
wird dagegen von dem Kreatinin nioht reduziert. 

Eine wasserige Losung des Kreatinins wird von Pikrinsaure gefiillt. Der 
Niedersohlag besteht, naoh dem Umkristallisieren aus heiBem Wasser, aus diinnen, 
seideglanzenden hellgeiben Nadeln (JAFFE). Setzt man zu dem Harne Pikrin
saure (fiir je 100 oom Harn 20 ccm einer 5%igen Losung von Pikrinsaure in 
Alkohol), so fallt das Kreatinin aJs ein Doppelpikrat von Kreatinin und Kalium 
aus (JAFFE). Versetzt man eine Kreatininlosung (oder auch Harn) mit etwas 
wa8l!eriger PikrinsaurelOsung und verdiinnter Natronlauge, so tritt sogleich 
schon bei Zimmertemperatur eine, mehrere Stun den anhaItende rate Far
bung auf, welche durch Saurezusatz in Gelb iibergeht (Reaktion von JAFFE)2. 
Azeton gibt unter ahnlichen Umstanden eine mehr rotgelbe Farbe. Trauben
zucker gibt mit dem Reagenze erst in der Warme eine rote Farbung. Setzt man 
einer verdiinnten Kreatininlosung (oder auch dem Harne) einige Tropfen einer 
frisch bereiteten, stark verdiinnten Nitroprussidnatriumlosung (spez. Gewicht 
1,003) und dann einige Tropfen Natronlauge zu, so wird die Flii8l!igkeit rubin
rot, aber binnen kurzem wieder gelb (Reaktion von WEYL)3. Versetzt man die 
gelb gewordene Losung mit iiberschiissiger Essigsaure und erhitzt, so farbt sie 
sich erst griinIich und dann blau (SALKOWSKI)'. Zuletzt entsteht ein Nieder
schlag von Berlinerblau. 

Eine, der nun beschriebenen iibnelnde Reaktion, welche, wenn nicht ausschIieIllich 
(ARNOLD) jedenfalls besonders nach Einnahme von EiweiBnahrung oder Fleischsuppe auf
tritt und welche von einem noch unbekannten Stoffe, der nach H. YANAGAWA schwefel
haltig und wahrscheinlich eine Thioamidverbindung ist, herriihren soIl, ist die ARNoLDsche 
Reaktion 6. Man versetzt 10-20 em Ham mit einem Tropfen einer 4%igen Nitroprussid
na.triumlosung und darauf mit 5-10 ccm einer 5%igen Natron- oder Kalilauge. Es tritt 
zuerst ein kriiftiges und reines Violett, mit einem Absorptionsstreifen zwischen D und E auf, 
welches dann in Purpurrot und darauf durch Braunrot in Gelb iibergeht. Auf Zusatz von 
Essigsaure geht die violette resp. purpurrote Farbe in Blau iiber, welches bald verblaBt und 
zuletzt in BlaBgelb iibergeht. Von der Kreatininreaktion unterscheidet sie sich durch Farbe 
und Absorptions band, wie auch dadurch, daB die erstere fur ihr Zustandekommen mehr 
Nitroprussidnatrium erfordert. 

Das Prinzip der Darstellung des Kreatinins ist nach FOLIN folgendes. Das 
Kreatinin wird zuerst mit Pikrinsaure als das Doppelpikrat von Kreatinin und Kalium 
nach JAFFE ausgefallt und dann der NiederschIag noch feucht mit KHCOa und Wasser 
zerIegt. Die Losung, welche das Kreatinin neben Kaliumkarbonat und kIeinenMengen 
Verunreinigungen enthii.lt, wird mit Eisessig angesiiuert und mit aIkohoIischer Zink
chloridlosung gefii.lIt. Die Zinkchloridverbindung wird in heiBem Wasser mit Blei
hydroxyd zerlegt und das Blei aus dem Filtrate mit Schwefelwasserstoff entfemt. 
Die Losung enthii.lt ein Gemenge von Kreatinin und Kreatin, welch letzteres durch 
hinreichend langdauerndes Erwiirmen mit verdiinnter Schwefelsiiure in Kreatinin 
iibergefiihrt werden kann. Nach genauer Neutralisation mit Barythydratlosung wird 
zur KristaIIisation konzentriert. Man kann auch nach FOLIN die beiden Stoffe mit 
Alkohol trennen. 

Die quantitative Bestimmung geschleht wohl nunmehr allgemein nach 
dem von FOLIN angegebenen Prinzipe. 

Die Methode von FOLIN' ist ein kolorimetrisches Verfahren, welches auf der 
JAFFEschen Pikrinsiiurereaktion basiert. 10 ccm Ham werden in einen MeBkolben 
von 500 ccm Raumumfang abgemessen und mit 15 ocm 1,20J0iger PikrinsiiurelOsung 
und 5 ccm lO0J0iger Natronlauge versetzt. Nach Umschiitteln und ruhlgem Stehen 
wiihrend 5 Minuten wird mit Wasser bis zu 500 ccm aufgefiillt und gemischt. Diese 
Losung wird nun im DUBoscQschen Kolorimeter mit einer 1/2 Normallosung von 
KaIiumbichromat (24,54 g in 1 I) verglichen. Die letztgenannte Losung hat in einer 
Dicke von 8 mm genau dieselbe Intensitat der Farbe, wie eine 8,1 mm dicke Schicht 

1 Zeitschr. f. anal. Chern. 17. B Zeitschr. f. physiol. Chem. 10. a Ber. d. deutsch. chem. 
Gesellschaft 11. 'Zeitschr. f. physiol. Chem. 4. i V. ARNOLD ebenda 49 u. 88 und H. YANA
GAWA, Bioch. Zeitschr. 61. 6 Zeitschr. f. physiol. Chem. 41 und Joum. of bioI. Chem. ]7. 
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einer Losung von 10 mg Kreatinin, welche nach Zusatz von 15 cem Pikrinsii.ure. 
losung und 5 ccm N atronlauge bis auf 500 ccm verdiinnt worden ist. Die Berechnung 
ist einfach. Wenn z. B. in einem Falle die Harnprobe in einer 7,2 mm dicken Schicht 
dieselbe Farbe wie die Chromatlosung in einer 8 mm dicken Schicht gibt, ist der 

Kreatiningehalt in 10 ccm Ham = 8'21 x 10 oder 11,25 mg. Diese Methode ist 
7, 

von vielen anderen gepriift worden und hat als zuverlassig sich bewahrt. Wenn Azeton 
und Azetessigsaure vorhanden sind, miissen sie zuerst durch Destillation nach Zu· 
satz von Essigsaure oder Phosphorsaure aus dem Harne entfemt werden. Statt eiuer 
BichromatlOsung hat FOLIN 1 spater eine haltbare Standardlosung von 1,6106 g 
Kreatininzinkchlorid in 11 Wasser (= 1 mg Kreatinin in 1 ccm) empfohlen. Diese 
Losung mit Pikrinsaure und Alkali wird als Vergleichsfliissigkeit namentlich bei der 
Mikrobestimmung nach FOLIN verwendet. 

Die kolorimetrische Methode dient auch zur Bestimmung des Kreatins, welches 
zu dem Ende durch Erwarmen mit verdiinnter Mineralsaure erst in Kreatinin iiber
gefiihrt wird. Die Kreatinmenge ergibt sich als Differenz zwischen den vor und nach 
der Saurebehandlung erhaltenen Kreatininwerten. Nahere Vorschriften findet man 
in den Arbeiten von FOLIN, v. HOOGENHUYZE und VERPLOEGH, GOTTLIEB und STAN
GASSINGER (siehe auch Kapitel 11). 

XanthokreatiDiD, CIIH1oN,O. Diesen, zuerst von GAUTIER aus Fleischextrakt dar
gestellten Stoff hat MONARI im Hundeharn nach Injektion von Kreatinin in die Leibes
hohle und ebenso im Harne von Menschen nach mehrere Stunden anhaltenden, anstrengen
den Mii.rschen gefunden. Nach COLASANTI kommt" es in verhrutnismaBig reichlicher Menge 
im LOwenhame vor. STADTHAGEN 2 hrut das aus Menschenharn nach Muskelanstrengung 
isolierte Xanthokreatinin fur unreines Kreatinin. 

Das Xanthokreatinin stellt schwefelgelbe, cholesterinii.hnliche, diinne Blattchen von 
bitterem Geschmack dar. Es lost sich in kaltem Wasser und in Alkohol,liefert eine kristalli
sierende Verbindung mit Salzsii.ure und gibt Doppelverbindungen mit Gold- und Platin
chlorid. Mit Chlorzink gibt as eine in feinen Nadeln kristallisierende Verbindung. Es wirkt 
giftig. 

Methylguanidin ist nach ACHELIS, KUTSCHER und LomIANN ein in kleiner Menge vor
kommender, regelmaBiger Bestandteil des Hames von Mensch, Pferd und Hund. Von ENGE
LANDS wurde es neben Dimethylguanidin im Harne gefunden. 

Harnsaure, Ur, C5H,N,Oa; 2, 6, 8-Trioxypurin, welche teils als Laktam-
NH-CO N=C·OH 

I I i I 
OC C-NH", und teils als Laktimform OH'C - C - NH vor-

m1-_6_NH/CO ! _ b _ N)C.OH 

kommen kann', ist in verschiedener Weise synthetisch dargestellt worden. Unter 
diesen Synthesen sind in biologischer Hinsicht von besonderem Interesse die 
beiden von,J. HORBACZEWSKlo ausgefiihrten, namlich einerseits durch Zusammen
schmelzeR von Harnstoff und Glykokoll und anderseits durch Erhitzen von 
Trichlormilchsaureamid mit iiberschiissigem Harnstoff. Die Richtigkeit der 
erstgenannten Synthese ist indessen von R. BEHREND 6 in Zweifel gezogen worden. 

In naher Beziehung zu der erstgenannten Synthese steht die Zersetzung 
der Harnsaure in Glykokoll, Kohlensaure und Ammoniak beim Erhitzen 
mit konzentrierter Chlorwasserstoffsaure im zugeschmolzenen Rohre auf 1700 C, 
wie auch die Zersetzung bei starkem Erhitzen der Harnsa.ure allein unter Bildung 
von Harnstoff, Zyanwasserstoff, Zyanursaure und Ammoniak. Bei 
Einwirkung oxydierender Agenzien findet eine Spaltung und Oxydation statt, 
und es entstehen dabei entweder Mono- oder Diureide. Bei der Oxydation mit 

11. c. Joum. bioI. Chem. 17. 2 GAUTIER, Bull. de l'acad. d. med. (2) 10 und Bull. soc. 
chim. (2) 48; MONARI, MALyS Jahresb. 17; COLASANTI, Arch. ita1. de BioI. 10, Fasc. 3; STADT
HAGEN, Zeitschr. f. klm. Meci. 10. 3 ACHELIS, Zentralbl. f. Physiol. 20, 455 und Zeitechr. 
f. physio1. Chem. 00; KUTSCHER und LOmIANNebenda 49; R. ENGELAND ebenda 07. 'EMIL 
FISCHER, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 32. i Monatsh. f. Chem. 6 u. 8. 8 Annal. d. Chem. 441. 
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Bleiperoxyd entstehen Kohlensaure, Oxalsaure, Harnstoff und Allan
toin, welch letzteres Glyoxyldiureid ist (vgl. unten). Bei der Oxydation mit 
Salpetersaure entstehen zunachst in der Kalte Harnstoff und ein Monoureid, 
der Mesoxalylharnstoff oder das Alloxan: CsH4N40a + ° + H20 = C4lIzN204 + (NlIz)2CO. Beirn Erwarmen mit Salpetersaure liefert das Alloxan Kohlensaure 
und Oxalylharnstoff oder Parabansaure, CalIzN20 a. Durch Aufnahme von 
Wasser geht die Parabansaure in die in dem Harne spurenweise vorkommep.de 
Oxalursaure, CaH4N204, iiber, welche ihrerseits leicht in Oxalsaure und Harn
stoff sich spaltet. In alkalischer Losung kann durch Oxydation der Harnsaure, 
am besten unter Anwendung von KMn04 (BILTZ und Mitarbeiter), Uroxan
saure, CsHsN40 6 , Oxonsaure, C4HaNa04' und Allantoin entstehenl • Bei 
Oxydation von Harnsaure mit Hydroperoxyd in alkalischer Losung erhielten 
SCIDTTENHEIM und WIENER2 neben anderen Produkten Harnstoff mit Kar

·bonyldiharnstoff als Zwischenstufe. Die Harnsaure kann auch, wie zuerst von 
F. und L. SESTINI sowie von GERARD gezeigt wurde, einer bakteriellen Garung 
unter Harnstoffbildung unterliegen. Nach ULPIANI und CINGOLANl a solI die 
Harnsaure hierbei quantitativ in Harnstoff und Kohlensaure nach der Gleichung: 
CSH4N}Oa + 2 H20 + 30 = 3C02 + 2CO(NH2)2 zerfallen. 

Die Harnsaure kommt am reichlichsten in dem Harne der Vogel und der 
beschuppten Amphibien vor, bei welchen Tieren die Hauptmasse des Stick
stoffes in dieser Form im Harne erscheint. 1m Harne der fleischfressenden Sauge
tiere kommt die Harnsaure haufig vor, fehlt aber bisweilen fast vollstandig. 
1m Harne der Pflanzenfresser kommt sie regelmfLBig, obwohl nur spurenweise, 
in dem Harne des Menschen dagegen in groBerer, aber jedenfalls nur geringer 
und schwankender Menge VOl. Die Harnsaure ist auch spurenweise in mehreren 
Organen, Geweben und Fliissigkeiten, wie Milz, Lungen, Herz, Pankreas, Leber 
(besonders bei Vogeln), Gehirn, Transsudaten und Milch gefunden worden. 1m 
Elute des Menschen kommt sie in groBerer Menge (2-4 mg in 100 ccm) als bei 
Fleischfressern und auch anderen Saugetieren vor. Das Elut der Vogel ist unter 
normalen VerhiiItnissen bedeutend reicher an Harnsaure (4-8 mg in 100 ccm) 
als das Menschenblut. Unter pathologischen Umstanden hat man sie im Blute 
von Menschen besonders bei Pneumonie, Nephritis, Leukamie und bei der Gicht 
in vermehrter Menge gefunden. Harnsaure kommt iibrigens in reichlicher Menge 
in Gichtknoten, gewissen Harnkonkrementen und im Guano vor. 1m Harne 
der Insekten und einiger Schnecken, wie auch in den Fliigeln einiger Schmetter
linge, deren weiBe Farbe sie bedingt, ist sie auch nachgewiesen worden. 

Die Menge der mit dem Harne ausgeschiedenen Harnsaure ist beim Men
schen bedeutenden Schwankungen unterworfen,. betriigt aber bei gemischter 
Kost im Mittel 0,7 g pro 24 Stunden. Das Verhiiltnis der Harnsiiure zum Harn
stoff bei gemischter Kost schwankt ebenfalls sehr bedeutend, wird aber gewohn
lich als Mittel gleich 1: 50 bis 1: 70 gesetzt. Bei N eugeborenen und in den ersten 
Lebenstagen ist die Harnsiiureausscheidung relativ reichlicher, und die Relation 
Harnsaure : Harnstoff hat man gleich 1: 6,42 bis 17,1 gefunden. 1m Verhiiltnis 
zu dem Gesamtstickstoffe ist die Menge des Hamsaurestickstoffes bei Erwach
senen etwa 1-2%' 

Wiihrend man liingere Zeit der EiweiBnahnmg eine die Harnsiiureausschei
dung steigernde Wirkung zuschrieb, ist es spiiter durch zahlreiche Untersuchungen 

1 Vgl. SUNDWIK, Zeitschr. f. phyeiol. Chern. 20 u. 41; BEHREND, Annal. d. Chem. u. 
Pharm. 333; H. BILTZ mit F. MAX und R. HOBL, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 63. In 
e~ner Mehrzahl von Arbeiten (Annal. d. Chem. 413 u. 423) haben BILTZ und Mitarbeiter um
fassende Untersuchungen tiber di- odeI' trimethyli(;rte Harnsii.ure, Pseudoharnsaure und 
deren Methylierung, Isoxanthine, Alloxansiiurederivate u. a. mitgeteilt. 2 Zeitschr. f. physio!. 
Chern. 62. 3 Vg!. Chern. Zentralbl. 1903, 2, wo auch die andercn Forscherzitiert sind, 11m] 
Zentralb!. f. Physio!. 19. 
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festgestellt worden, daB eine eiweiBreiche Nahrung hauptsachlich in dem MaBe, 
wie sie Nuldeine oder Purinkorper enthii.lt, die Harnsaureausscheidung erhoht. 
Hierdurch erklart sich auch die recht allgemeine Angabe, daB die Menge der 
ausgeschiedenenHa.rnsaure bei vegetabilischer Nahrung kleiner aIs bei Fleisch
nahrung ist. 

Ganz ohne EinfluB aUf die Harnsaureausscheidung ist jedoch auch die purin
freie, eiweiBreiche Nahrung nicht, indem namlich bei purinfreier Kost die Menge 
der ausgeschiedenen Harnsaure etwas groBer als im Hunger ist und durch EiweiB
zufuhr gesteigert werden kann. Die Wirkung des NahrungseiweiBes ist jedoch 
hierbei wahrscheinlich eine mehr indirekte, darin bestehend, daB entweder das 
EiweiB die Arbeit der Verdauungsdriisen und den Stoffwechsel in ihren Zellen 
steigert oder auch dUrch die gebildeten Aminosauren anregend auf den Gesamt
stoffwechsel wirkt, und damit die endogene Harnsaurebildung (siehe 1,lllten) 
etwas steigertl. Die Wirkung von Arbeit und Ruhe kann unter verschiedenen 
Verhaltnissen etwas verschiedenartig sich gestalten; nach den libereinstimmen
den Angaben von SIVEN und LEATHE S 2 scheint aber die Ausscheidung in der 
Nacht geringer als in den Vormittagsstunden zu sein. 

Uber den EinfluB von anderen Umstanden wie auch von verschiedenen 
Stoffen auf die Harnsaureausscheidung sind die Angaben ziemlich widersprechend, 
was teils daher riihrt, daB die alteren Untersuchungen nach einer ungenauen 
Methode ausgefiihrt wurden, und teils daher, daB die GroBe der Harnsaureaus
scheidung sehr von individuellen Verschiedenheiten abhiingig ist. So gehen 
z. B. die Angaben liber die 'Wirkung des Wassertrinkens 3 und die Wirkung der 
Alkalien 4 sehr auseinander. Gewisse Arzneimittel, wie Chinin und Atropin, 
vermindern, andere dagegen, wie das Pilokarrin und, wie es scheint, auch die 
Salizylsaure vermehren die Harnsaureausscbeidung. 

Ober das Verhalten der Harnsaureausscheidung in Krankheiten sind die 
Angaben ebenfalls recht strittig 5• Sicher ist es jedenfalls, daB sie nach einem 
reichlichen Zerfalle von kernhaltigen Zellen wie in der Pneumonie nach der Krise 
und bei der Leukamie vermehrt ist. In der Leukamie ist in den meisten Fallen 
die Ausscheidung sowohl absolut wie im VerhiHtnis zu der des Harnstoffes ge
steigert, und das Verhaltnis zwischen Harnsaure und Harnstoff (Gesamtstick
stoff in Harnstoff umgerechnet) kann in der lienalen Leukamie sogar auf 1:9 
heraufgehen, wahrend es im normalen Zustande nach den Angaben verschie
dener Forscher gleich 1 :50-70-100 ist. Auch bezliglich des Verhaltens der 
Harnsaure in der Gicht differieren die Angaben recht bedeutend. DaB das Blut 
bei der Gicht verhaltnismaBig viel Harnsaure enthalten kaun, ist jedoch von 
mehreren Beobachtern gezeigt worden. 

Die Entstehung der Harnsaure im Organismus. Nachdem HORBAe
ZEWSKI als erster gezeigt hatte, daB aus nukleinreicher l\:1ilzpulpa und aus Nukleinen 
Harnsaure dmch Oxydation auBerhalb des Organismus entstehen kann, zeigte 
er ferner, daB auch das Nuklein nach Einverleibung in den Tierkorper eine ver
mehrte Harnsameausscheidung bewirkt. Diese Beobachtungen sind dann durch 
die Arbeiten einer groBen Anzahl von Forschern bestatigt und erweitert worden, 

1 Man vgI. hieriiber HIRSOHSTEIN, Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 57; SMETANKA, PFLU
GERS Arch. 138 u. 149; MAREs ebenda 134 u. 149; BRUGSOH und SOIUTTENHELM, Zeitschr. 
f. expo PathoI. u. Therap. 4; SIVEN, PFLUGERS Arch. 146; H. B. LEWIS und Mitarbeiter, 
J01}In. of bioI. Chern. 36; MENDEL uud R. STEHLE ebcnda 22; FOLIN und Mitarbeiter ebenda 
60. 2 SIVEN, Skand. Arch. f. PhysioI. 11; LEATHES, Amer. Journ. of PhysioI. 35; vgI. auch 
KENNAWAY, Journ. of PhysioI. 38. 3 Vgl. SOHONDORFF, PFLUGERS Arch. 46, wo man die 
cinschlagige Literatur findet. 4 Vgl. CLAR, ZentralbI. f. d. med. Wiss. 1888; HAIG, Journ. 
of PhysioI. 8 und A. HERRMANN, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 43. 5 Beziiglich der umfang
rcichen Literatur iiber die Harnsaureal1sscheidung in Krankheiten, nament.Jich der Gicht, 
IUuB auf groBere Werke iiber innere Krankheiten hingewiesen werden. 
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und es steht nunmehr fest, daB Harnsaure sowohl auBerhalb wie innerhalb des 
Tierkorpers aus Purinbasen entstehen kann, und ferner, daB nukleinreiche Nahrung 
(wie die Thymusdriise) die Ausscheidung der Harnsaure erhOht. Es ist allerdings 
wahr, daB einzelne Forscher sogar nach Einfiihrung von reinen Purinbasen in 
den Organismus keine wesentliche Vermehrung der Harnsaure oder deren Umsatz
produkte beobachtet haben; aber demgegeniiber steht eine groBe Menge Unter
suchungen, welche ganz sicher zeigen, daB sowohl Nukleinsaure wie Purinb!tsen, 
in den Tierkorper eingefiihrt, innerhalb desselben in reichlicher Menge in Harn
saure iibergehen 1. Nunmehr betrachtet man auch allgemein die Harnsaure
bildung aus den Purinbasen der Nukleinsubstanzen als einesichergestellte Tat
sache. 

Den Ursprung der Harnsaure, insoferne als es um ihre Entstehung aus Nuklein
basen,sich handelt, hat man bei Menschen und Saugetieren teils in den Nukleinen 
der zerfallenen Korperzellen und teils in den mit der N ahrung eingefiihrten 
Nukleinen oder freien Purinbasen zri suchen. Man kann also mit BURIAN und 
ScHUR2 rur die Harnsaure wie fiir die Harnpurine iiberhaupt (samtliche Purin
sto£fe im Harne, die Harnsii.ure mit inbegriffen) zwischen einem endogenen 
und exogenen Ursprunge unterscheiden. Die Menge der endogen entstandenen 
Harnpurine suchten BURIAN und SCHUR durch eine sonst vollig hinreichende, 
aber moglichst purinfreie Nahrung beim Menschen festzustellen, und sie fanden, 
daB dieser Wert fiir jedes Individuum eine konstante GroBe darstellt, wahrend 
er dagegen fiir verschiedene Individuen ein wechselnder ist. Zu ahnlichen SchluB
folgerungen fiihren auch die Beobachtungen von vielen anderen, und man ist 
nun wohl dariiber einig, daB die aus Nukleinen stammende Harnsii.ure teils einen 
endogenen und teils einen exogenen Ursprung hat und daB die Menge der endogen 
gebildeten Harnsaure nur wenig von dem EiweiJ;lgehalte der Nahrung abhangig 
ist (vgl. oben S. 553). 

Die Harnsaurebildung aus dem Nuklein bzw. den Purinbasen scheint wenig
stens zu groBem Teil enzymatischer Natur zu sein. Nachdem die Fahigkeit 
gewisser Organe, wie Leber und Milz, die Oxypurine bei Gegenwart von Sauer
stoff in Harnsaure umzuwandeln, schon von HORBACZEWSKI, SPITZER und WIENER3 

gezeigt worden war, haben spater namentlich ScmTTENHELM, BURIAN, JONES 
und Mitarbeiter 4 durch eingehende Untersuchungen gezeigt, daB hierbei ver
schiedenartige Enzyme zusammenwirken. Durch die zwei Amidasen (Desami
dierungsenzyme) "Adenase" und "Guanase" werden hierbei das Adenin und 
Guanin in Hypoxanthin bzw. Xanthin iibergefiihrt. Das Hypoxanthin wird zu 
Xanthin oxydiert und aus dem letzteren entsteht durch ein Oxydationsenzym, 
von BURIAN "Xanthinoxydase" genannt, die Harnsaure. Bei der Entstehung 
der letzteren aus den Nukleoproteiden hat man also einen stufenweisen Abbau 
dieser Stoffe durch verschiedene Enzyme, Proteasen, Nukleasen und Desamidasen 
vor der schlieBlichen Oxydation anzunehmen. Die Desamidasen scheinen in den 
meisten Organen vorhanden zu sein und iiber ihre Verbreitung liegen zahlreiche 
Untersuchungen, besonders von JONES und ScmTTENHELM und ihren Mitarbeitern 
vor. Die Verbreitung ist indessen nicht bei allen Tieren dieselbe, und die An
gaben der verschiedenen Forscher hieriiber sind leider nicht einstimmig (ScmTTEN
HELM, JONES und MILLER). tThrigens darf man aus dem Vorkommen derartiger 

1 Da der Umfang dieses Buches eine Wiedergabe (ler zahireichen Arbeiten iiber diesen 
Gegenstand nicht gestattet, wird hier, insofeme nicht besondere Arbeiten zitiert sind, auf 
die Arbeit von WIENER iiber die Harnsaure, Ergebn. d. Physioi. 1, Abt. 1, 1902, hingewie8eD. 
2 PFLUGERB Arch. 80, 87, 94. 3 Vgl. Fullnote I. 'ScmTTENHELM, Zeitschr. f. physiol. Chern. 
42, 48, 40, 46, 07, 88, 66, mit J. SCHMID ebenda 00 und Zeitschr. f. expo PathoI u. Therap. 4; 
BURIAN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 48; JONES und PARTRIDGE ebenda 42; JONES mit WIN
TERNITZ ebenda 44 u. 80: JONES ehenda 40 u. 60, mit AUSTRIAN ebenda 48, mit MILLER 
ebenda 81; JONE!", 'Journ. of bioI. Chem. 9, mit A. ROHDE ebenda 7. 
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Enzyme und aus den mit Organextrakten ausgefi1hrten Versuohen nur mit ge
wisser Vorsicht Schliisse ziehen, denn es scheint, als oh hei der Harnsaurehildung 
auch andere, noch unhekannte Momente in Betracht kommen. So hat JONES, 
zum Teil zusa~men mit A. ROHDE gezeigt, daB bei Ratten die Organe keinc 
Xanthinoxydase enthalten und daB trotzdem der Harn dieser Tiere Harnsaure 
enthii.lt. Auf der anderen Seite kommen hei den Affen zwar Desamidasen (und 
Xanthinoxydase in der Leher) in den Organen vor, aber der Ham enthiilt keine 
Harnsaure und nur eine Spure Allantoin (WELL S ) 1. Die Moglichkeit einer Harn
saurehildung hei Menschen und Saugetieren auch in anderer Weise ala durch 
eine enzymatische Umsetzung der Purine kann man auch aus mehreren Griinden 
nicht ganz leugnen. 

Bei den Vogeln liegen die Verhaltnisse jedenfalls anders ala hei Saugetieren. 
DaB hei Vogeln ebenfalls ein Teil der Harnsiiure aus Purinhasen entstehen kann, 
hat v. MACH 2 als erster gezeigt. Die Hauptmasse der Harnsaure wird aber bei 
ihnen anscheinend durch eine Synthese gehildet. 

Durch die Zufuhr von Ammoniumsalzen wird die Harnsaurehildung bei 
Vogeln vermehrt (v. SCHRODER), und in derselhen Weise wirkt bei ihnen auch 
der Harnstoff (MEYER und JAFFE). Nach Exstirpation der Leber bei Gansen 
beobachtete MINKOWSKI eine sehr bedeutende Ahnahme der Harnsaureausschei
dung, wahrend die Ausscheidung des Ammoniaks in entsprechendem Grade 
vermehrt war, was fiir eine Beteiligung des Ammoniaks an der Harnsaurehildung 
hei Vogeln spricht. MrNKOWSKI hat ferner na{Jh der Leherexstirpation auch reich
liche Mengen Milchsaure im Harne der Tiere gefunden, und es wird hierdurch 
wahrscheinlich, daB bei den Vogeln die Harnsii.ure in der Leber aus Ammoniak 
und Milchsaure gebildet wird, wenn auch, wie SALASKIN und ZALESKI und LANG 
gezeigt haben, das nach der Leberexstirpation Primare eine vermehrte Milchsaure
bildung ist, die ihrerseits zu einer vermehrten Ausscheidung von Ammoniak 
(als Neutralisationsammoniak) fiihrt. Den direkten Beweis fUr eine Harnsiiure
bildung aus Ammoniak und Milchsaure in der Vogelleber haben KOWALEWSKY 
und SALASKIN3 mittelst Durchblutungsversuche an der iiberlebenden Ganse
leber geliefert. Sie beobachteten niimlich eine verhaltnismaBig reichliche Harn
saurebildung nach Zufuhr von Ammoniumlaktat und in noch hoherem Grade 
nach Argininzufuhr. Als das Material, aus welchem die Harnsaure durch Synthese 
in der Leber entstehen kann, bezeichnen sie auch nicht nur das Ammonium-_ 
laktat, sondem auch die Aminosauren. DaB die letzteren, wie z. B. Leuzin, 
Glykokoll und Asparaginsaure, die Harnsaureausscheidung bei Vogeln ver
mehren konnen, hat schon vor langerer Zeit v. KNIERIEM' gezeigt. 

Die Moglichkeit einer Harnsaurebildung mittelst der Milchsaure hat in 
anderer Weise WIENER 5 bewiesen, namlich durch Fiitterungsversuche an Vogeln 
mit Harnstoff und Milchsaure und verschiedenen anderen stickstofffreien Sub
stanzen, Oxy-, Keton- und zweibasischen Sauren der aliphatischen Reihe. Am 
wirksamsten als Harnsaurehildner erwiesen sich zweibasische Sauren mit einer 
Kette von 3 Kohlenstoffatomen oder deren Ureide, und WIENER ist daher der 
Ansicht, daB die wirksamen Substanzen erst in zweihasische Sauren iibergefiihrt 
werden miissen. Durch Anlagerung eines Harnstoffrestes entsteht dann nach 
ihm das entsprechende Ureid, aus welchem darauf durch Anlagerung eines zweiten 
Harnstoffrestes die Harnsaure hervorgeht. 

1 WELLS, Journ. of bioI. Chern. 7. 2 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 24. 3 V. SCHROE. 
DER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 2; MEYER und JAFFE, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 10; 
M:mKOWSKI, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 21 u. 31; SALASKIN und ZALESKI, Zeitschr. f. 
physio!. Chern. 29; LANG ebenda 32; KOWALEWSKY und SALASKIN ebenda 33. 4 Zeitschr. 
f. BioI. 13. 5 HOFMEISTERS Beitrage 2; vgl. auch Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 42 und Er. 
gebnisse d. Physio!. 1, Abt. 1, 1902. 
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Unter den gepriiften Substanzen zeigten sich indessen bei Versuchen mit isolierten 
Organen nur die TartronsBure und deren Ureid, die Dialursaure, als wirksam, und WI~ER 
nimmt deshalb ferner an, daB die anderen Sauren erst durch Oxydation oder Reduktion 
in Tartronsaure iibergehen mUssen. Aus der MilchsBure, CHa• CH(OH)· COOH, entsteht 
also zuerst Tartronsaure, COOH·CH(OH)·COOH. Durch Anlagerung eines Harnstoffrestes 

NH-CO 
wiirde dann Dialursaure CO( )CHOH und aus der letztercn durch Anlagerung 

"NH -CO 
noch eines zwciten Harnstoffrestes Harnsaure hervorgehcn. . 

IzARt hat gefunden, daB bei Durehleitung durch die Hundeleber von mit 
Harnstoff und Dialursaure versetztem Blut, unter Sattigung mit Kohlensaure, 
reiehlieh Harnsaure gebildet wird und daB hierbei wahrseheinlieh ein Zusammen
wirken von einem im Blute vorkommenden Enzym mit einem alkohollosliehen, 
in Leber und Milz vorkommenden Co-Enzym stattfindet. Er hatau.Berdem 
aueh weitere Beweise fiir eine Harnsaurebildung in der Vogelleber aus Harn
stoff und Ammoniumkarbonat geliefert. 

Inwieweit eine Harnsauresynthese aueh bei Mensehen und Saugetieren 
vorkommt, laBt sieh noch nieht sieher sagen. WIENER hat teils Versuehe mit
geteilt, welehe eine synthetisehe Harnsaurebildung in der isolierten Saugetier
leber wahrscheinlieh machen sollen, und teils hat er an Menschen naeh Ver
fiitterung von Milchsaure und Dialursaure eine (allerdings nur geringfiigige) 
Steigerung der Harnsaureausseheidung erzielt. Demgegeniiber konnte W. 
PFEIFFER2 nach Verfiitterung von Malon- und Tartronamid an Mfen wie von 
Tartronsaure und Pseudoharnsaure an Mfen und Menschen keine vermehrte 
Harnsaureausseheidung beobachten, und er findet eine Harnsauresynthese bei 
Saugetieren und Mensehen sehr .. zweifelhaft. Aueh BURIAN 3 hatte Einwande 
gegen die Harnsauresynthese in der Saugetierleber erhoben und diese Frage ist 
also noeh eine offene. 

Das Organ der synthetischen Harnsaurebildung bei Vogeln scheint die 
Leber zu sein; und der UmEtand, daB es MINKOWSKT gelungen ist dureh Leber
exstirpation die Harnsaurebildung aufzuheben, sprieht clafiir, daB die Leber 
das einzige bei dieser Synthese beteiligte Organ ist. Falls eine Harnsauresynthese 
aueh bei Mensehen und Saugetieren vorkommt, hat man auf Grund der Unter
suchungen von WIENER und IzAR die Leber wenigstens als eines der hierbei 
beteiligten Organe zu betraehten. Als Organ der oxydativen Harnsaurebildung 
aus Nukleinen und Purinbasen hat man in erster Linie die Leber betrachtet. 
DaB aber dieses Organ, wenigstens beim Hunde, nieht das einzige oder das 'wieh
tigste sein kann, geht mit groBer Wahrseheinliehkeit aus den von ABDERHALDEN, 
LoNDON und SCmTTENHELM 4 an Hunden mit der ECKsehen Fistel ausgefiihrten 
Untersuchungen hervor. Sie fanden namlieh, daB 'naeh der so bewirkten teil
weisen Aussehaltung der Leber die Umsetzung der verfiitterten Nukleinsaure, 
die Desamidierung der Purinbasen und die Oxydation derselben zu Harnsaure 
und Allantoin ungestort verliefen. Es miissen also beim Hunde wahrseheinlieh 
auch andere Organe hier in Betracht kommen. Wie in dieser Hinsicht andere 
Tiere sich verhalten, ist dem Verf. nicht bekannt. 

In den Saugetierorganismus eingefiihrte Harnsaure wird, wie WOHLER 
und FRERICHS 5 zuerst fiir den Hund zeigten und mehrere Forseher spater aueh 
fiir andere Tiere gefunden haben, zu mehr oder weniger groBem Teil zersetzt 
oder weiter umgewandelt. DaB hierbei, wie schon WOHLER und FRERICHS ffir 
Hunde und spatere Untersueher aueh fiir Katzen, Kaninehen und einige ·andere 
Tiere gezeigt haben, das Allantoin ein wesentliches oder sogar das hauptsaeh
liehste Umwandlungsprodukt ist, wird wohl nunmehr als siehergestellt betraehtet. 

1 Zeit-schr. f. physiol. Chem. 73; siche auch ehenda 60. 2 HOFJI.IEISTERS Beitriigc 10. 
a Zeitschr. f. physiol. Chern. 43 .• Zeitschr. f. physiol. Chem. 61. 5 WOHLER und FRERICHS, 
Annal. d. Chern. u. Pharm. 60; vgl. aneh WIENER, Ergebn. d. Physiol. 1. Abt. 1. 
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Beim Menschen sind die VerhaItnisse dagegen andere. Bei ihm kommt- wahr
scheinlich, wie WIECHOWSKI 1 annimmt, ebemalls eine Allantoinbildung aus 
Harnsaure vor; aber sie ist von so geringem Umfange, daB sie ganz belanglos 
ist, wahrend beim Hunde z. B. etwa 96% des Purinbasenstickstoffes im Harne 
als Allantoin erscheinen konnen. Nach den Untersuchungen von FRANK und 
SCmTTENHELM 2 soll beim Menschen dagegen die Harnsaure zum Teil in Harn
stoff umgewandelt werden. 

Dieses ungleiche Verhalten der Harnsaure im Stoffwechsel bei Menschen 
und Tieren leitet man nunmehr allgemein daher, daB, nach zahlreichen Unter
suchungen zu urteilen, bei den Tieren in der Leber und auch in anderen Organen 
ein urikolytisches Enzym vorkommt, welches die Harnsaure unter Aufnahme 
von Sauerstoff und Abspaltung von Kohlensaure in Allantoin iiberfiihrt. Dieses 
Enzym, welches man teils Urikolase und teils Urikase genannt hat, und 
dessen Vorkommen in den Organen verschiedener Tiere ein verschiedenes ist, 
soll in den Organen des Menschen fehlen. Auch beziiglich dieser enzymatischen 
Umsetzung der Harnsaure miissen jedoch die in Versuchen mit Organextrakten 
erhaltenen Versuchsergebnisse mit groBer Vorsicht beurteilt werden. So soll 
nach den Angaben von WIECHOWSKI, BATTELLI und STERN und ScmTTEN
HEL M 3 beim Hunde die Leber das einzige Organ sein, mit welchem mal' im Reagenz
glase eine ganz siehere Urikolyse nachweisen kann; aber trotzdem findet bei 
Hunden mit fast ausgeschalteten Lebern (EcKschen .FisteIn) eine so reichliche 
Allantoinbildung aus Ha,rnsaure statt, daB nur 10-200/ 0 der letzteren dieser 
Umwandlung entgehen. Nach ANDR. HUNTER, M. GIVENS und C. M. GUION4 
sollen bei Fleischfressern und Nagern die Urikolyse fast vollstandig verlaufen 
und das Allantoin das Hauptendprodukt sein. Die Huftiere haben eine geri,ngere 
urikolytische Fahigkeit, wahrend Menschen, anthropoide Affen und O~i.Im 
die einzigen Tiere sein sollen, welche Allantoin in geringerer' Menge als Harn
saureausscheiden. Bemerkenswert ist ferner, daB Hunde von Da.lmatinerrasse 
zum Unterschied von anderen Hunden neben Allantoin auch verhaltnismaBig 
viel Harnsaure ausscheiden (BENEDICT, WELLS) 5. 

Aus df'r Fiihigkeit verRchiedener Organe, die Harnsaure zu zerstoren, folgt, daB die 
Menge der ausgeschiedenen Harnsaure kein sicheres MaB fiir die gebildete Saure sein kann. 
Die Annahme liegt namlich nahe zur Hand, daB die im Korper gebildetf' Harnsaure ebenso 
w:ie die von auBen eingefiihrte zum Teil zerstort wird. BURIAN und SCHUR 6 haben Bogar 
einen Faktor, den sog. "Integrativfaktor", angegeben, mit dem man die in 24 Sttmden aus
geschiedene Harnsauremenge multiplizieren muB, um die Menge der in derselben Zeit ge
bildeten Harnsaure finden zu konnen. Solche Berechnungen entbehren jedoch der sicheren 
Grundlage und sind vorlaufig unbrauchbar. 

Die Frage von dem Verhalten der Harnsaure im Tierkorper und die Urikolyse 
ist jedoch noch nicht hinreichend aufgeklart. P. NIEDERHOFF 7 hatte beobachtet, 
daB mit der N ahrung eingefiihrte Harnsaure den Obergang von etwas Harnsaure 
in den Harn des Hundes zur Folge hat, was er dahin deutete, daB die Fahigkeit 
des Hundes Harnsaure zu oxydieren oder zerstoren eine recht begrenzte ist. 
L. ROSENFELD 8, welcher diese Beobachtung in der Hauptsache bestatigt hat, 
fand indessen eine gleichzeitige Steigerung der Totalstickstoffausscheidung, 
welche der Harnsaureausscheidung nicht entsprach. Noch groBer fand er den 
Mangel an Ubereinstimmung zwischen der Menge der Harnsaure und des aus
geschiedenen Gesamtstickstoffes in Versuchen mit Injektion von den Natrium
salzen der Guanyl- und Adenylsaure. Die Menge der Harnsaure war namlich 

1 Bioch. Zeitschr. 25. 2 Zeitschr. fiir physiol. Chem. 63. 3 Die Literatur iiber Urikolyse 
findet man zum "groBen Teil bei WIECHOWSJU und WIENER, HOFMEISTERS Beitrage 9 und 
bei SCHITTENHELM, Zeitschr. f. physioi. Chem. 63. 'Journ. of bioI. Chem. 18. 5 VgI. H. G. 
WELLS, Journ. of bioI. Chem. 35. 6 PFLUGERS Arch. 87. 7 Zeitl'chr. f. physio!; Chem.1S'i. 
B Ebenda 138. 
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state kleiner, die des Gesa.mtstickstoffes dagegen bedeutend groBer als die ent. 
sprechenden berechneten Mengen. Der Stoffwechsel wurde also in den Versuchen 
so stark verii.ndert, daB es unmoglich war zu entscheiden, ob die geringe Stei
gerung der ausgeschiedenen Harnsii.uremengen von einer direkten Umwandlung 
der Purinkorper oder von anderen Verhaltnissen herriihrte. Diesa Beobachtungen 
sind von Bedeutung ffir die Beurteilung mehrerer alteren Versuchsergebnisse. 

Von einem gewissen Interesse sind auch die von FOLIN, H. BERGLUND und 
C. DERICK1 neulich publizierten Untersuchungen iiber das Verhalten des bei 
Hunden und anderen Tieren wie auch beirn Menschen intravenos injizierten 
Lithiumurates. Aus diesan Untersuchungen konnen hier nur einige Haupt
resultate angefiihrt werden. 

Bei den untersuchten Tieren (Hunden, Kaninchen, Ziegen und Enten) konnte 
die Fahigkeit der Nieren, groBe Mengen Harnsii.ure aufzunehmen, nachgewiesan 
werden. Unmittelbar nach einer Injektion von 100 mg des Urates pro kg 
Korpergewicht nehmen beirn Hunde die Nieren so reichliche Mengen Ham
saure auf, daB sie stark schwellen und vergroBert werden, wiihrend die anderen 
Organe keine Harnsaure aufnehmen. Infolge der .Ansammlung von Ham
saure in den Nieren wird die Exkretionsfahigkeit der letzteren vOriibergehend 
bis zum AufhOren herabgesatzt. Der von den Nieren nicht aufgenommene Rest 
der Harnsaure zirkuliert irn Blute und wird oxydiert, und ahnlich verhalten sich 
die nach dem Sinken der Harnsauremenge irn Blute aus den Nieren in dasletztere 
zurUck iibergehenden Harnsauremengen. Die Oxydation der Saure soll nicht in 
Leber, Muskeln und anderen Organen (vielleicht jedoch ein wenig in den Nieren), 
sondern in dem kreisenden Blute stattfinden und sie soll von einem unbekannten, 
von den Geweben stammenden Faktor, der iID. gelassenen Blute unwirksam ist, 
vermittelt werden. Diesa Zerstorung der Harnsaure geschieht beirn Hunde mit 
solcher Geschwindigkeit, daB in den ersten 10 Minuten etwa 70% von der inji
zierten Menge und nach 2 Stunden die Gesamtmenge zerstort worden ist. 

Bei den Pflanzenfressern (Kaninchenund Ziegen) wurde die Harnsaure
zerstorung zu weniger als 1/10 von der beirn Hunde gefunden;, und die Verfasser 
finden es wahrscheinlich, daB diesa Tiere nur wenig endogene Harnsii.ure zer
storen. Die Fahigkeit der Nieren, Harnsii.ure zu absorbieren und die Impermea
bilitat des lebenden Muskels ffir diesa Saure treten besonders deutlich bei den 
Enten zutage, indem bei ihnen die Nieren unter normalen Verh~ltnissan I, das 
Blut 0,07 und die Muskeln 0,01-0,02%0 Harnsaure enthalten. 

Die 12 Versuche an vollig gesunden Personen zeigten, daB auch beirn Men
schen eine Zerstorung von intravenos eingefiihrter Harnsaure stattfindet. Die 
Versuchsresultate waren indessen bei den verschiedenen Personen recht ver
schieden, indem von der eingefiihrten Menge (20 mg Urat pro kg Korper
gewicht) 10-70, als Mittel 50%, zerstort und 30-90% ausgeschieden wurden. 
Die Harnsaureoxydation verlauft beirn Menschen langsamer als bei Saugetieren 
irn allgemeinen, und in diasem Verhalten wie auch und besonders in der geringeren 
Exkretionsfahigkeit der Menschennieren sehen die Verfasser die Ursache, warum 
das Menschenblut so bedeutend reicher an Harnsaure als das Blut der Sauge
tiere im allgemeinen ist. 

Es diirfte auBerst schwer sein, den Wert dieser Untersuchungen richtig be
urteilen zu konnen, denn die intravenose Injektion von 100 mg Harnsaure pro 
I kg Korpergewicht muB allem Anscheine nach - was auch aus dem Verhalten 
der Nieren beirn Hunde hervorgeht - abnorme Verhaltnisse hervorrufen, deren 
Umfang und Natur man nicht iiberblicken kann. Es haben auch in der letzten 
Zeit TH. BRUGSeR mit J. ROTHER! gezeigt, daB die SchluBfolgeningen von FOLIN 
und Mitarbeitern jedemalls zum Teil voreilig sind. 

1 Journ. of bioI. Chem. 80. 2 Zeitschr. f. physioI. Chern. 143. 
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Ausgehend von ihrer Ansioht, daB die Galle duroh ihren Gehalt an Ham
saure fUr die Aussoheidung dieser Saure von Bedeutung sein kann, was sie 
zur Untersoheidung zwischen "enterotropisoher" (duroh die Galle in den Darm) 
und "urotropischer" (duroh den Ham ausgeschiedener) Harnsaure veranla.Bt 
hatte1, stellten BRUGSeR und ROTHER Versuohe mit intravenoser Injektion von 
Lithiumuratlosung an Meerschweinchen an. Sie bestimmten dabei nach einer 
bestimmten Zeit - 15, 65 und 150 Minuten nach der Injektion - den Gehalt 
des ganzen Tieres, und zwar des Inhaltes der Gallenblase, der Hamblase, des 
Magens und Darmes, wie auch den Gehalt des Blutes; der beiden Nieren und des 
Resttieres an Ha.rnsaure. Sie fiihrten ferner HarnsaurelOsung in ein nach beiden 
Seiten abgebundenes Darmstiick hinein und bestimmten die Menge der nach 
100 Minuten zUrUokgebliebenen Harnsaure. Durch diese versohiedenen Vereuche 
konnten sie zeigen, daB allerdings ein Teil der injizierten Ha.rnsaure verschwunden 
war, aber nicht durch Oxydation im Blute, welches immer ziemlich viel Ham
saure enthielt. Die injizierte Ha.rnsaure ging teils urotrop zu Ham und Nieren, 
welch letztere besonders reich daran waren, und teils enterotrop zu der Galle 
und in den Magendarmkanal. Die in den Darm eingefiihrte Ha.rnsaure verschwand 
zum allergroBten Teile, was teils von einer Resorption und teils, allem Anscheine 
nach, von einer Zerstorung im Darme herriihrte. 

Gegendiese Versuche kann man allerdings einwenden, daB hier noch groBere 
Harnsauremengen, namlich 100 mg auf etwas mehr als 1/2 kg Korpergewicht, 
injiziert wurden, und daB Meerschweinchen wahrscheinlich andere als Hunde 
sich verhalten; aber sie beweisen doch, daB die injizierte Ha.rnsauro in die Galle 
und den Darm wie in den Harn iibergehen kann, und daB die Versuchsergebnisse 
von FOLIN und Mitarbeitern wahrscheinlich eine einfachere Erklii.rung finden 
konnen. Wenn die Harnsaure nicht nur in den Ham, sondern auch in den Darm 
iibergeht und dort zerstort werden kann, ist dies natiirlich von der allergroBten 
Bedeutung fiir die Frage von der Urikolyse und der Ha.rnsaureumsetzung im 
Tierkorper. 

Eigenschaften und Reaktionen der Ha.rnsaure_ Die reine Ha.rnsaure 
ist ein weiBes, geruch- und geschmackloses, aus sehr kleinen rhombischen Prismen 
oder Tiifelchen bestehendes Pulver. Die unreine Saure erhalt man leicht in etwas 
groBeren, gefarbten Kristallen. 

Bei rascher Kristallisation entstehen kleine, nur mit dem Mikroskope sicht
bare, anscheinend ungefarbte, diinne, vierseitige, rhombische Tafeln, welche 
durch Abrundung der stumpfen Winkel oft spulformig erscheinen. Bisweilen sind 
die Tiifelchen sechsseitig, unregelmaBig ausgezogen; in anderen Fii.llen sind sie 
rektangular, mit teils geraden, teils gezackten Seiten und in anderen Fallen 
wiederum zeigen sie noch mehr unregelmaBige Formen, sog. Dumbbells uSW. 
Bei langsam stattfindender Kristallisation, wie Z. B. wenn der Harn ein Sediment 
absetzt oder mit einer Saure versetzt worden ist, scheiden sich groBere, soots geo 

farbte Kristalle aus. Mit dem Mikroskope betrachtet, erscheinen diese Kristalle 
stets gelb oder gelbbraun gefarbt. Die gewohnlichsOO Form ist die Wetzstein
form, entstanden durch Abrundung der stumpfen Winkel der rhombischen Tafel. 
Die Wetzsteine sind vielfach, zu zweien oder mehreren sich kreuzend, miteinander 
verwachsen. AuBerdem kommen auch Rosetten von prismatischen Kristallen, 
unregelmaBige Kreuze, braungefarbte, rauhe, in Nadeln oder Prismen zerfallende 
Kristallmassen nebst verschiedenen anderen Formen vor. 

Die Harnsaure ist unloslich in Alkohol und Ather, ziemlich leichtloslich in 
siedendem Glyzerin, sehr schwerlOslich in kaltem Wasser, in 39480 Teilenbei 
18° C nach HIs und PAUL und in 15505 Teilen bei 37° C nach GunZENT, Bei 
derselben Temperatur sind nach den ersteren in der gesii.ttigten Losung 9,5% 

1 BRUGSOlI und ROTHER, Klin. Wochenschr. (1922), .Nr. SO u. 31), 
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der Harnsaure dissoziiert. Infolge der Zuriickdrangung der Dissoziation durch 
Zusatz· einer starken Saure ist die Harnsaure schwerlOslicher, bei Gegenwart von 
Mineralsauren. Von einer heiBen Losung von Natriumdiphosphat wird die Ham
saure gelOst, und bei Gegenwart von iiberschiissiger Harnsaure entstehen dabei 
Monophosphat und saures Urat. Das Natriumdiphosphat solI nach der gewohn
lichen Ansicht auch ein Losungsmittel fiir die Harnsaure im Harne sein, wahrend 
diese nach GUDZENT 1 nicht von dem Monophosphate gelost wird. Die Harnsaure 
wird nicht nur von Alkalien und Alkalikarbonaten, sondem auch von mehreren 
organischen Basen, wie A.thyl- und Propylamin, Urotropin, Piperidin, Piperazin 
und Pyridin geltist. Mit Alkalien kann die Harnsaure iibersattigte Losungen 
bilden, iiber deren Natur man etwas gestritten hat 2. Von konzentrierter Schwefel
saure wird sie ohne Zersetzung gelOst. Von Pikl'insaure wird sie nach JAFFE3 

sehr vollstandig aus dem Harne gefallt, und mit Phosphorwolframsaure gibt 
sie bei Gegenwart von Salzsaure einen schokoladebraunen Niederschlag. 

Die Harnsaure ist zweibasisch und bildet dementsprechend zwei Reihen 
von Salzen, neutrale und saure. Von den Alkaliuraten IOsen sich die Lithium
saIze am leichtesten, das saure Ammoniumsalz am schwersten. Die neutralen Salze 
dissoziieren stark in Wasserlosung und liefem saures Salz; aber der Umfang 
der Dissoziation der harnsauren Salze ist noch nicht vollig klar'. Die primaren, 
sauren Alkaliurate sind sehr schwerloslich und scheiden sich aus konzentrierten 
Harnen beirn Erkalten als Sediment (Sedimentum lateritium) aus. 1 Liter Wasser 
lOst nach GUDZENT bei 18 0 C (von den prirnaren Salzen) 2,097 Kalium-, 1,182 
Natrium- und 0,456 g Ammoniumsalz; bei 37 0 C resp. 3,7585, 2,130 und 0,817 g 
Salz. Diese Loslichkeitsverhaltnisse gelten indessen nach GUDZENT 5 nur fiir 
frisch bereitete Losungen, indem namlich die Loslichkeit durch intramolekulare 
Umlagerung (Ubergang der Harnsaure aus der Laktam- in die Laktimform) all
mahlich bis zu einer gewissen Grenze abnimmt. fiber die Abnahme der Loslich
keit des Natriumsalzes beim Lagern und bei langerer Beriihl'ung mit dem Losungs
mittel hat G. BARKAN 6 Untersuchungen angestellt. Die umstrittene Frage von 
dem Vorkommen von kolloidalen Losungen von Mononatriumurat ist in neuerer 
Zeit Gegenstand weiterer Untersuchungen von RUD. STERN 7 und von BARKAN 
gewesen. Die Salze der Harnsaure mit Erdalkalien sind sehr schwerloslich. 

AuBel' den Mono- und Dimetalluraten hat man auch "Quadriurate" beschrieben, weIcht' 
in den Exkrementen von Schlangen und Vogeln und in dem Sedimentum lateritium vor
kommen. Ob diese Quadriurat.e, die in neuerer Zeit besonders von RINGER, KOHLER und 
SCHMUTZERs studiert worden sind, chemische Verbindungen, die auf 2 Moleklile Harnsaure 
1 Atom K odeI' Na enthalten, odeI' Gemenge bzw. feste Losungen von Harnsaure in Mono
:1rat sind, ist eine strittige Fragp. 

Wird ein wenig Harnsaure in Substanz in einer Porzellanschale mit ein 
paar Tropfen Salpetersaure versetzt, so lOst sich die Harnsaure unter starker 
Gasentwicklung beirn Erwarmen, und nach dem vollstandigen Eintrocknen 
auf dem Wasserbade, erhalt man einen schon roten Riickstand, welcher Allo
xanthin enthalt, welches bei Zusatz von ein wenig Ammoniak eine (aus purpur
saurem Ammon oder Murexid herriihrende) schon purpurrote Farbe annimmt. 
Setzt man statt des Ammoniaks ein wenig Natronlauge (nach dem Erkalten) 
zu, so wird die Farbe mehr blau oder blauviolett. Die Farbe verschwindet rasch 
beirn Erwarmen (Unterschied von gewissen Purinstoffen). Die nun beschriebene 
Reaktion nennt man die Murexidprobe. 

1 HIs,jr. und PAUL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 31; GUDZENT ebenda 60 u. 63. ~ Die 
Literatur libel' diese Streitfrage findet man hei GUDZENT ehenda 89; vgl. auch G. BARKAN, 
Zeitschr. f. BioI. '16; K. HARPUDER, Bioch. Zeitschr. 148 und R. STERN ehenda toO. 3 Zeit
schrift f. physiol. Chem. 10. 'VgI. A. KANITZ ebenda 116. 6 Ebenda 56 u. 60. 61. C. '16und 
Bioch. Zeitschr. 146. 7 Ehenda 150 und BARKAN ehenda 146. 8 W. E. RINGER, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 6'1 (Literatur) u. 70; R. KOHLER ehenda '10 u. '12; RINGER und SCHMUTZER 
ebenda 82. 
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Mit einernach hestimmter Vorschrift bereiteten, Losung von PhospP.or
woHramsaure gibt eine Losung von Harnsaure nach Zusatz von iiberschiissigem 
Natriumkarbonat eine schOn blaue FliiBBigkeit. Diese sem empfindliche Re
akt~on (1:500000) riihrt von FOLINund ,DENIS l her. 
, Die Harnsaure reduzierl nicht eine alkalische WisIUutlOsung, reduziert 

dagegen eine alkalische KupferoxydhydratlOsung. Bei Gegenwart von nur wenig 
Kupfersalz erhalt man dabei einen aus harrisaurem Kupferoxydul bestehendeIi 
weiBen Niederschlag. Bei Gegenwart von mehr Kupfersalz scheidet sich rotes 
Oxydul aus. Die Verbindung der Harnsaure mit Kupferoxydul entsteht eben
falls, wenn man Kupfersalzin alkalischer Losung bei'Gegenwart von einer hin
reichenden Menge Urat mit Glukose oder Bisulfft reduziert. 

Versetzt man eine Losung von Harnsaure in alkalikarbonathaltigem Wassel: 
mit Magnesiamixtur und setzt darauf SilbernitratlOsung hinzu, so entsteht ein 
gelatinoser Niederschlag von Silbermagnesiumurat. Bringt man auf Filtrier
papier, welches man vorher mit SilbernitratlOsung benetzt hat, einen Tropfen 
einer ,Losung von Harnsaure in kohlensaurem Natron, so entsteht, durch Re
duktion des Silberoxydes ein braunschwarzer oder, bei Anwesenheit von nur 
0,002 mg Harnsaure, ein gelber Fleck (SClJIFFS Reaktion). 

Versetzt man eine schwach alkalische Harnsaureliisung in Wasser mit einem loslichen 
Zinksalz, so entsteht ein weiBer Niederschlag, welcher auf dem Filtrum bei Gegenwart von 
Alkali durch den LuftsaJ.erstoff eine Oxydation erfahrt, die durch eine, namentlich im Sonnen
licht auftretende himmelblaue Farbung zum Ausdruck kommt. Kaliumpersulfat ruft die 
blane Farbung sofort hcrvor (GANASSTh"IS Reaktion) 2. 

Die Ausfallung von freier Harnsaure aua ihren Alkalisalzen durch Sauren kann nach 
GOTO durch Gegenwart von Thyminsaure oder Nukleinsaure mehr oder weniger verhindert 
werden. Nach SEO handelt es sich hier um Verbindungen, die auf I Mol. NukJ.einsaure je 
2 Mol. Harnsaure enthalten und welche die Harnsaure gegen die Zerstorung bzw. 'Uberfiihrung 
in Allantoin innerhalb des Korpera schiitzen sollen. Diese Ansicht ist jedoch nach SCHlTTEN
HELM und SEISSER 3 nicht richtig. Es gibt naoh ihnen keine konstanten Verbindungen zwischen 
Nukleinsiiure und Harnsaure und die erst ere schiitzt nicht (bei Kaninchen) die Harnsaure 
gegen ihre 'Uberfiihrung in Allantoin., , 

Darstellung der Harnsaure aus dem Harne. Normalen, filtrierten Harn vere 
setzt man mit Salzsaure, 20-30 ccm Salzsaure von 25% auf II Ham. Nach 48 Stun
deD sammelt man die Kristalle und reinigt sie durch AuflOsung in verdiinntem Alkali, 
EntfarbuDg mit Tierkohle und Ausfallung mit Salzsaure. GraBere Mengen Ham
saure erhaIt man leicht aus Schlangenexkrementen durch Kochen derselben mit ver
diinnter Kalilauge von 5 % bis kein Ammoniak mehr entweicht., In das Filtrat leitet 
man Kohlensaure, bis es kaum noch a1kalisch reagiert, last das ausgeschiedene und 
gewaschene saure Kaliumurat in Kalilauge und fiillt die Hamsaure durch EingieBen 
des Filtrates in iiberschiissige Salzsaure. . 

Quantitative Bestimmung der Harnsaure im Harne. Die Methode von 
SALKOWSKI und LUDWIG wird allgemein als die Grundmethode betrachtet. Da sie 
aber sehr umstandlich ist und deshalb nunmehr weniger oft gebraucht wird, mu6 
beziiglich dieser Methode hier auf ausfiihrlichere Handbiicher hingewiesen werden. 

Infolge des nun von der Umstandlichkeit der SALKOWSKI-LuDWIGBchen Methode 
Gesagten benutzt man nunmehr oft die Methode von. HOPKINS oder, wenn es urn die 
Besthp.mung von sehr kleinen Harnsauremengen wie z. B. im Blute sich hand~lt, 
di~ kolorhnetrische :Methode von FOLIN. 

Die Methode von HOPKINS basiert auf der vollstandigen Fallbarkeit der Ham,
saure alB Ammoniumurat. Die Harnsaure kann entweder, nachdem man sie aus 
dem Urate mit Salzsaure frei gemacht hat, gewogen werden, oder man 'kann sie in 
verschiedener Weise, durch Titration mit Kaliurnpermanganat oder nach dem KJEL
DAHL-Verfahren bestimmen. Es sind mehrere Modifikationen dieser Methode von 

1 Journ. of bioI. Chem. 12; vgl. jedoch auch WM. O. MOOR, Biooh. Zeitschr. 104. 
2 'Zit. nach Bioch.Zentralbl. 8, 250.. 8 GOTO, Zeitschr. f. physiol. Chern. aO-; SEO, Arch. f. 
expo Pathol. u. Pharm.1i8: SCllITTENHELMUnd SEISSER, Zeitsclir. f. expo Pathol. u. Therap.7. 

Rammarsten, Phya\oiogiscbe CbemiB. Elfte Auflage. 36 
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FOLIN, FOLIN und SHAFFER, WORNER und JOLLES 1 auegearbeitet worden. Hiet 8011 

nur die Methode von FOLIN-SHAFFER beBchrieben werden. 
Verfahren von FOLIN und SHAFFER. Zu 300 ccm Ham Betzt man 75 ccm 

einer J;OBung, die im Liter 500 g Ammoniumsulfat, 5 g Uranazetat und 60 ccm lO%iger 
EBBigBii.ure enthlilt, und filtriert nach 5 ~uten. Durch dieBen Zueatz entfemt man 
einen anderen, unbekannten Hambestandteil (eine ProteinBubBtanzY), der BonBt 
die HamBii.ure verunreinigt. Von dem Filtrate werden 125 ccm (= 100 ccm Ham) 
mit 5 ccm konzentriertem Ammoniak verBetzt. Nach 24 Stunden wird der Nieder· 
Bchlag abfiltriert und auf dem Filtrum mittelBt AmmoniumBulfat chlorfrei gewaschen. 
Man spiilt dann den Niederschlag !nit Wasser (insgeBamt 100 ccm) in einen Kolben 
hinab, Betzt 15 ccm konzentrierte SchwefelBliure hinzu und titriert bei 60-630 C mit 

~ KaliumpermanganatlOBung. 1 ccm dieBer LOBung entBpricht 3,75 mg HamBii.ure. 

Wegen der merkbaren Loslichkeit des AmmoniumurateB ist ffir je 100 ccm Ham 
eine Korrektur von 3 mg HamBliure hinzuzufiigen. 
. Die kolorimetrische Methode von FOLIN 2. Zu der BeBtimmung benutzt 
man eine PhoBphorwolframBaure, die aue 100 g Natriumwolframat, 80 ccm 850/oiger 
PhoBphorBliure und 700 ccm Wasser durch mindestenB zweiBtlindigeB Kochen be. 
reitet wird. Nach dem Erkalten wird die Losung mit Wasser auf 1 1 erglinzt. Die 
Standardlosung von Harnsliure solI 0,01 % Hamsaure, mit Lithiumkarbonat geloBt, 
und, um die Losung haltbar zu machen, 10 0/ 0 Natriumsulfit enthalten. 

Bei der AUBfiihrung (nach FOLIN und Wu) werden 1-3 ccm Ham in ein Zentri. 
fugerohr eingefiihrt, mit Wasser bis zu etwa 6 ccm verdlinnt, erst mit 5 ccm einer 
LOBung, die 5% Silberlaktat und 5% Milchsliure enthlilt, gefallt und dann, der Sicher. 
heit wegen, noch mit 2 ccm derselben Losung versetzt. Die abzentrifugierte, von 
der FliisBigkeit befreite Flillung wird in 4 ccm einer 50f0igen LOBung von Natrium· 
zyanid geloBt, unter Nachspiilen mit Wasser in eine 100 ccm fassende FlaBche uber
gefiihrt, mit 5 ccm 100/oiger NatriumsulfitlOsung versetzt und auf etwa 50 ccm auf· 
gefiillt. Die Vergleichsfliissigkeit enthlilt in etwa 50 ccm 5 ccm von der Standard· 
Harnsliuresulfitlosung (= 0,5 mg Ur) und 4 ccm der Natriumzyanidlosung. Nach 
Zusatz von 20 ccm gesattigter N atrlumkarbonatlOsung und 2 ccm von dem Harn· 
saurereagenze zu jeder Flasche wird mit Wasser zu 100 aufgefiillt und kolorimetrisch 
bestimmt. 

Anderungen in dem FOLINschen Verfahren wie auch in der Methode zur Dar
Btellung des Reagenzes sind in neuerer Zeit von einigen Forschern vorgeschlagen 
worden. FOLIN 3 selbst hat auch, besonders mit RllCksicht auf die Hamsliurebestim· 
mung im Blute, seine kolorimetrische Methode einer Revision unterzogen, Verbesse· 
rungen bei der Praparation des Reagenzes angegeben und auch die eben angedeuteten 
Vorschllige anderer Forscher besprochen. Bezuglich der Anwendung dieser kolori· 
metrischen Methode im Harne ist zu bemerken, daB nach MOOR 4 seine U.Substanz 
noch krliftiger aIs die Hamsliure auf die W olframsaure wirkt, und daB man noch 
nicht weill, inwieweit diese Substanz die mit SilberBalz gefallte HamBliure verun· 
reinigen kami.. 

Purinbasen (Alloxurbssen). Die im Menschenharne gefundenen purine 
basen sind Xanthin, Guanin, Hypoxanthin, Adenin, Paraxanthin, 
Heteroxanthin, Episarkin, Epiguanin, und 1.Methylxanthin. Die 
Menge dieser samtlichen Stoffe im Harne ist auflerst gering und bei verschiedenen 
Individuen schwankend. FLATOW und REITZENSTEIN 5 fanden in der Tages. 
menge Ham 15,6-45,1 mg. Vermehrt kann die Menge der Alloxurbasen im 
Harne nach Verfiitterung von Kernnukleinen oder mikleinreicher N ahrung 
und nach einem reichlichen Zerfall von Leukozyten sein. Besonders vermehrt 

4 HOPKINS, Joum of Pathol. a. Bacteriol. 1893 und Proc. Roy. Soc. 62; FOLIN, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 24; FOLIN und SHAFFER ebenda 32; WORNER ebenda 29; JOLLES ebenda 
20 und Wien. med. Wochenschr. 1903. 2 Vgl. FOLIN mit A. MACALLUM jr. und DENIS, Joum. 
bioI. Chem. 13 u. 14 und besonders mit H. Wu ebenda·38; S. BENEDICT und E. H. HITCH· 
COCK ebenda 20. 8 Ebenda 64 u. 80. 'Bioch. Zeitschr. 104. 6 Deutsch. med. Wochen· 
schr. 1897. 
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ist ihre Menge oft bei der Leukiimie. tJber die Menge dieser Stoffe in verschie
denen Krankheiten liegen eine Menge von Beobachtungen vor, die indessen 
infolge der oft unzuverliissigen Bestimmungsmethoden noch nicht sicher ver
wertbar sind. Ubrigens ist zu bemerken, daB die drei Purinbasen, Heteroxanthin, 
Paraxanthin und I-Methylxanthin, welche die Hauptmasse der Harnpurin
basen darstellen, aus den in unseren GenuBmitteln vorkommenden Stoffen Theo
bromin, Koffein und Theophyllin im Korper entstehen. Man muB also auch 
bezuglich der Purinbasen zwischen einem endo- und exogenen Ursprunge der
selben unterscheiden 1, und auch hier gilt ahnliches wie fUr die Harnsaure, daB 
namlich die endogene Purinbildung einen Wert reprasentiert, welcher bei ver
schiedenen Individuen allerdings etwas wechselt, bei demselben Individuum 
dagegen verhaltnismaBig konstant ist. Nach SIVEN2 ist auch fiir die Purine, 
bei purinfreier Kost, die Ausscheidung am geringsten in der Nacht und am groBten 
in den Vormittagsstunden. Ruhe oder Arbeit bewirkt keinen sicheren· Unter
schied. 

Da die vier eigentlichen Nukleinbasen schon in dem vorigen Kapitel (2) 
abgehandelt worden sind, hleibt es hier nur ubrig, die besonderen Harnpurin
stoffe zu besprechen. 

HN-CO 

Heteroxanthin, C6HSN402 = 7 . Monomethylxanthirt = ob 6. N· CHa, ist zueI'st von 

Hk_~.N)CH 
SALOMON im Harne nachgewiesen worden. Das Heteroxanthin ist identisch mit demjenigen 
Monomethylxanthin, welches nach Verfiitterung von Theobromin odH Kofflin in den Harn 
iibergeht. In dem Harne eines ausschlieBIich mit Fleisch gefiitterten Hundes fanden SALO
lIION und NEUBERG 3 Heteroxanthin, welches also wahrscheinlich durch Methylierung im 
Korper entstanden sein diirfte. . 

Das Heteroxanthin kristaIlisiert in glanzenden Nadeln und lOst sich schwer in kaltem 
Wasser (1592 T. bei 18° 0). Es ist leicht IOslich in Ammoniak und Alkalien. Das kristaIli
sierende Natriumsalz ist in starker Lauge (33%) unloslich und lost sich schwer in Wasser. 
Das Chlorid kristallisiert schon, ist verhaltnismaJ3ig schwerloslich und wird von Wasser 
leicht in die freie Base und Salzsaure zerlegt. Das Heteroxanthin wird gefallt von Kupfer. 
sulfat und Bisulfit, Quecksilb€rchlorid, Bleiesfig und Ammoniak und von Silbernitrat. Die 
Silberverbindung lOst sich verhaltnismaBig leicht in verdiinnter, warmer Salpetersaure und 
kristallisiert dann in kIeinen rhombischen Blattchen oder Prism en, oft zu zweien verwachsen 
nnd so recht charakteristische, kreuzformige Figuren bildend. Das Heteroxanthin gibt nicht 
die Xanthinreaktion, wohl aber die WEIDELsche Reaktion, besonders nach FISCHERS Ver
fahren (vgl. Kapitel 2). 

CHs·N - CO 
I I 

1-MethyJxanthin, C6HaN402 = CO C·NH, ist zuerst von KRUGER und dann von 

I /I '" HN_C.N/ CH 

KRUGER und SALOMON 4 aus dem Harne isoliert und naher untersucht worden. Es ist in 
kaltem Wasser schwer, in Ammoniak und Natronlauge leicht IOslich und gibt keine schwer 
IOsliche Natriumverbindung. In verdiinnten Sauren ist es ldcht loslich; aus essigsaurer 
Losung kristallisiert es in diinnen, meistens sechsseitigen Blattchen. Das Chlorid wird von 
Wasser in die Base und Salzsaure zerlegt. Das I-Methylxanthin gibt kristaIlisierende Platin
und Golddoppelsalze. Es wird nicht von BIeiessig und in rein€m Zustande auch nicht von 
ammoniakalischem BIeiessig gefaUt. Mit Ammoniak und Silbernitrat gibt es eine gelatinose 
Fii.Uung. Die aus Salpetersaure kristallisierende Silbernitratverbindung steUt zu Rosetten 
vereinigte Nadelchen dar. Bei der Xanthinprobe mit Salpetersaure gibt es nach Zusatz 
von Natronlauge Orangefarbung. Gibt die WEIDELche Reaktion (nach FISCHERS Verfahren) 
schon. 

1 Vgl. BURIAN und SCHUR, FuBnote 4, S. 554 und KAUFMANN und MOHR, Deutsch. 
Arch. f. klin. Moo. 74. 2 Skand. Arch. f. Physiol. 18. 3 SALKOWSKI.Festschrift, Berlin 
1904. 4 KRUGER, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894, mit SALOMON, Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 24. 
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CHi·N - CO 

Paraxanthin, C;HsN,OB = 1,7-DimethyIxanthin = bo b'N,cH3 , Urotheobromin 
I II "CH 

HN- C-·N/ 
(THUDIOHUM) ist zuerst von THUDICHUM und SALOMON 1 aus dem Harne isoliert worden. 
Es kristallisiert BchOn in Bechsseitigen Tafeln oder in Nadeln. Die Natriumverbindung kristal
lisiert in rechtwinkligen Tafeln und Prismen und ist wie die Heteroxanthinverbindung in 
Lauge von 33% unIoslich. AUB der iIi WasBer gelosten Natriumverbindung Bcheidet sich das 
Paraxanthin bei der Neutralisation kristallinisch aus. Das Chlorid ist leicIit loslich und wird 
von Wasser nicht zersetzt. Das Chloroplatinat kristallisiert sem schon. Quecksilbnchlorid 
fii.llt erst im nberschuJ3 und nach lingerer Zeit. Die Silbernitratverbindung scheidet sich 
BUS heiBer. Salpetersaure beim ErkaIten als weiDe, seidenJdanzeride Kristallbiischel aus. 
Das Paraxanthin gibt die WEIDELche Reaktion, nicht aber aie 'Xanthinprobe mit Salpeter
saure und Alkali. 

Episukin nennt BALKE einen Purinkorper, welcher im Menschenharn vorkommt. 
Denselben Stoff hat SALOMON a im Schweine- und Hundeharn wie auch im Harne bei Leuk~ 
amie beobachtet. Als wamscheinliche Formel fiir das Episarkin gibt BALKE C,HBNaO an. 
Das Episarkin ist fast vollstandig unIoslich in kaltem Wasser, lost sich schwer in heiBem, 
kann aber aus ihm in langen feinen Nadeln gewonnen werden. Es gibt weder die Xanthin
reaktion mit Salpetersaure noch die WEIDELSche Reaktion. Mit Salzsaure und KaIiumchlorat 
gibt es einen weiDen Riickstand, der von Ammoniakdampf violett wird. Gibt keine schwer
losliche NatIiumverbindung. Die Silberverbindung ist schwerloslich in Salpetflsaure. 

HN-CO 

Epiguanin, C6H7N.0=7-MethYlguanin=H~'~ ~'N'CH3 wurde zuerBt von 
II II "CH 
N---':C·N/ 

KRUGER 3 aUB dem Harne dargestellt. Es kristallisiert, ist schwerloslich in heiDem Wasser 
oder in Ammoniak. Aus der heiDen Losung in 33% Natronlauge kristallisieren in der Kalte 
breite, glanzende Nadeln. Es lost Blah leicht in Salzsaure oder Schwefelsaure. Gibt ein cha
rakteristisches, in sechsBeitigen Prismen kristallisierendes Chloroplatinat. Es wird weder 
von Bleiessig noch von Bleiessig und Ammoniak gefiUlt. Silbernitrat und Ammoniak geben 
eine gelatinose Fallung. Gibt die Xanthinprobe mit Salpetersaure und Alkali schwach. 
Zu der WEIDELschen Probe (nach FIsCHER) verhii.lt es sich wie das Episarkin. 

Zur Darstellung der Alloxurbasen aus dem Harne iibersattigt man den letzteren mit 
Ammoniak und falIt das Filtrat mit Silbersalzlosung. Der Niederschlag wird dann mit 
Schwefelwasserstoff zersetzt. Die siedend heiD abfiltrierte Fliissigkeit wird wr Trockne 
verdunstet und der eingetrocknete Riickstand mit Schwefelsaure von 3% behandelt. Es 
werden dabei die Purinbasen gelost, wahrend die Harnsaure ungelost zuriickbleibt. Das 
neue Filtrat iibersiittigt man mit Ammoniak und fallt mit Silbernitratlosung. Will man, 
statt mit Silberlosung, nach KRUGER und WULFF mit Kupferoxydul fallen, so erhitzt man 
den Ham zum Sieden und setzt unmittelbar nacheinander auf je 1 Liter Harn 100 ccm einer 
50%igen Natriumbisulfitlosung und 100 ccm einer 12%igen Kupfersulfatlosung hinzu. 
Den vollstandig ausgewaschenen Niederschlag zerlegt man mit Salzsaure und Schwefel
wasserstoff. Die Harnsaure bleibt groDtenteils auf dem Filtrum. Nahere Angaben 
iiber die weitere Verarbeitung der Losung der Salzsiiureverbindungen findet man bei 
KRUGER und SALOMON (Zeitschr. f. physiol. Chem. 28) und bei HOPPE-SEYLER-THIERFELDER, 
9. Auf}. . 

Quantitative Bestimmung der Purinbasen nach SALKOWSKI '. Die Haupt
zuge des Verfahrens sind folgende. Der eiweiBfreie Harn wird mit Magnesiamixtur 
und Silbernitratltisung gefallt, der Niederschlag wird in Wasser mit ein wenig ChIor
wasserstoffsaure versetzt und mit Schwefelwasserstoff zerlegt. Der eingetrocknete 
Ruckstand des Filtrates wird mit Schwefelsaure behandelt, von der ungeltisten Ham
saure abfiltriert, aus dem Filtrate die Purinstoffe als Silberverbindungen gefant, die 
FaIIung getrocknet, eingeaschert und daB Silber durch Titrierung nach VOLHARD 
bestimmt. Ein Teil Silber entspricht 0,277 g Purinbasenstickstoff, resp. 0,7381 g 
Purinbasen. 

1 THUDICHUM, Grundziige der anal. u. kIin. Chern., Berlin 1886; SALOMON, Arch. f. 
(Anat. u.) Physiol. 1882 und Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 18 u. 18. 2 BALKE, Zur Kenntnis 
der Xanthinkorper, Inaug .• Diss., Leipzig 1893; SALOMON, ZeitBchr. f. physiol. Chern. 18. 
BArch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894; KRUGER und SALOMON, Zeitschr. f. physiol. Chem. 24 
u. 28. 'PFLUGERS Arch. 89. 
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Na.ch dem Verfahren von KRUGER und Scmm>l werden die Ha.rnsaure und die Purin
basen mit Kupfersulfatlosung und Natriumbisulfit gemein~am als. Kupferoxydulverbin
dungen ausgefii.llt. Der NiOOerschlag wird in hinreichend viel Wasser mit Schwefelnatrium 
zersetzt; aus dem mit Salzsaure versetzten, stark konzentrierten Filtrate wird die HarnsaUre 
ausgefallt und aus dem neuen Filtrate werden die Purinbasen wieder als Kupferoxydul
oder Silberverbindungen abgeschiOOen. Zuletzt wird der Stickstoff teils der Harnsaure und 
teils des Purinbasengemenges bestimmt. 

Oxalursiure, C H,N 0, = (CONsHa)·CO·COOH. Diese Saure, deren Beziehung zu 
der Harnsii.ure und ;rem liarnstoffe schon oben besprochen worden ist, kommt nicht immer 
und jOOenfalls nur spurenweise als Ammoniumsalz im Harne vor. Dieses Salz wird von CaCIs 
und NHa nicht direkt, wohl aber nach dem Sieden, wobei es in Harnstoff und Oxalat sich zer
legt, gefallt. 

Zur Darstellung der Oxalursaure aus dem Harne wird dieser letztere durch Tierkohle 
filtriert. Das von der Tierkohle zuriickgehaltene Oxalurat kann mit siedendem AlkohoI 
ausgezogen werden. 

Oxalsiiure, C2HgO, = ~gg~, kommt als physiologischer Bestandteil im 

Harne in sehr geringer Menge, bis zu 0,020 g in 24 Stunden (FURBRINGER)2, 
vor. Nach einer gewohnlichen Angabe findet sie sich im H~e als Kalzium
oxalat, welches von dem sauren Phosphate des Harnes in Losung gehalten werden 
soIl. Oxalsaurer Kalk ist ein haufiger Bestandteil von Harnsedimenten und 
kommt auch in gewissen Harnsteinen vor. 

Die Abstammung der Oxalsaure des Harnes ist nicht ganz vollstandig be
kannt. Die von au.6en aufgenommene Saure wird, wie es scheint, wenigstens 
zum Teil mit dem Harne wieder unverandert ausgeschieden 3 ; und da mehrtlre 
vegetabilische Nahrungs- oder Genu.6mittel, wie Kohlarten, Spinat, Spargel, 
Sauerampfer, Apfel, Trauben usw. Oxalsaure enthalten, nimmt man gewohn
lich an, da.6 die Oxalsaure im Harne wenigstens zum Teil von der Nahrung direkt 
stammt. Da.6 die Oxalsaure irn Tierkorper auch als Stoffwechselprodukt ent
stehen kann, geht daraus hervor, da.6 sie nach MILLs und LUTHJE u. a. beirn 
Hunde bei ausschlie.6licher Ernahrung mit Fleisch und Fett wie auch beirn Hungern 
noch mit dem Harne ausgeschieden wird. Von einem starkeren Eiweillzerfalle 
ist man auch geneigt, zum Teil die Oxalsaure herzuleiten, welche, wie REALE 
und BOER! und auch TERRAY gefunden haben, bei verminderter Sauerstoff
zufuhr und gesteigertem Eiwei.6zerfall in vermehrter Menge ausgeschieden wird. 
Das reine Eiweill vermehrt indessen nach SALKOWSKI und WEGRZYNOWSKI' 
nicht die Menge der ausgeschiedenen Oxalsaure, welche dagegen nach Fleisch
genu.6, zum Teil infolge eines Gehaltes des Fleisches an Oxalsaure (SALKOWSKI), 
ansteigt. Leirn und leirngebende Gewebe scheinen ebenfalls die Oxalsaureaus
scheidung zu vermehren, und dasselbe gilt von dem Fette oder wenigstens von 
dem Glyzerin (WEGRZYNOWSKI). Nach Verfutterung von Nukleinen hat man 
keine konstante Vermehrung der OxaIsaureausscheidung beobachtet. Uber die 
Wirkung der Kohlehydrate sind die Angaben strittig; man hat aber auch e~e 
Entstehung der Oxalsaure durch unvollstandige Verbrennung der Kohlehydrate 
angenommen, was nach den Arbeiten von HILDEBRANDT und P. MAYER viel
leicht fur abnorme Verhaltnisse Geltung haben kann. Nach D.AKIN'° findet behn 
Kaninchen eine vermehrte OxalsaureauBscheidung nach Einfuhr von Glykol
oder Glyoxylsaure Btatt, und die Oxalsaure scheint nach ihm ein in vielen Fallen 
gebildetes intermediares Stoffwechselprodukt zu sein, welches jedoch gro.6ten
teils weiter verbrannt wird. Eine OxaIsaurebildung aUB Harnsaure und Purin-

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 45 und HOl'l'E-SEYLER-TmERFELDERS Handb., 9. Aufl. 
s Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 18; vgl. auch DUNLOl', Zentralbl. f. Physiol. 10. 8 fiber das 
Verhalten der Oxalsaure im Tierkorper vgl. man auch Abschnitt 5 dieses Kapitels. & REALE 
lind BOERI, Wien: moo. Wochenschr. 1895; TERRAY, PFLUGERS Arch. 65; SALKOWSKI, Berl. 
kIin. ·Wochenschr. 1900; L, WEGRZYNOWBKl, Zeitschr. f. physioi. Chem. 83, wo man die 
Literatur findet. 0 Joum. of bioI. Chem. 3, 57. 
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stoffen im Tierkorper hat man auch angenommen, aber die Angaben sind nicht 
immer ganz einwandfreP. FUr die Oxalsaure hat man, wie es scheint, jeden
falls sowohl einen endogenen wie einen exogenen Ursprung anzunehmen. 

Der Nachweis und die quantitative Bestimmung geschieht am besten nach dem 
von SALKOWSKI eingefiihrten Verfahren: Ausschfttteln mit Ather aus dem genftgend 
eingedampften, angesauerten Harne. Detaillierte Angaben hierftber findet man bei 
WEGRZYNOWSKI (I. c.). . 

. .. /NH·CH·HN·CO·NH2 
Allantom (GlyoxyldlUreld), C4H,N40a = OC""NH. CO 

kommt sowohl nach alteren Untersuchungen wie nach den neueren von 
WIECHOWSKI spurenweise im Harne von Erwachsenen vor. Dagegen vermillte 
der let:7t.genannte Forscher es sowohl im Sauglingsharn wie im Fruchtwasser, 
wo as nach alteren Angaben vorkommen sollte. Das Allantoin ist in dem Harne 
saugender Kalber, im Rinderharn und im Harne mehrerer anderer Tiere ge· 
funden worden. WIECHOWSKI hat es in verhaltnismaBig recht bedeutenden 
Mengen im Harne von Hund, Katze, Kaninchen und einer Affe gefunden und 
betrachtet es bei diesen Tieren als ein terminales Produkt des Stoffwechsels. 
Es findet sich ferner, wie zuerst VAUQUELIN und LASSAIGNE 2 zeigten, in der 
Allantoisfliissigkeit der Kiihe (woher der Name). DaB das Allantoin bei den 
Saugetieren aus der Harnsaure entsteht, ist wohl sicher; und die Untersuchungen, 
welche eine salcha Ansicht stiitzen, sind schon in dem Vorigen, bei Besprechung 
der Harnsaurezersetzung, erwahnt worden. Das Allantoin stammt also in letzter 
Hand ebenfalls aus den ·Purinstoffen. Es ist bei Hunden und auch anderen Tieren 
das eigentliche Endprodukt des Purinstoffwechsels8 und dementsprechend wird 
seine Ausscheidung durch Verfiitterung von Thymus und Pankreas bedeutend 
gesteigert. Es wird beim Hunde nach Vergiftung mit Hydrazin (BORISSOW), 
Hydroxylamin, Semikarbazid und Amidoguanidin (POHL) reichlich ausgeschiedea, 
und auch diese vermehrte Ausscheidung diirfte in Beziehung zu dem Nuklein
stoffwechsel stehen 4. Einige Nahrungsmittel wie Milch, Weizenbrot, Erbsen 
und Bohnen enthalten nach ACKROYD kleine Mengen Allantoin, welche dem 
Korper zugefiihrt werden. Wie diese Allantoinspuren sich verhalten, ist jedoch 
unbekannt. Das in den Tierkorper eingefiihrte Allantoin erscheint nach Po
DUSCHKA und MINKowSKI 5 bei Hunden fast vollstandig, beim Menschen nur 
zu geringem Teil im Harne. wieder und solI bei dem letzteren groBtenteils ver· 
brannt werden. 

Das Allantoin ist eine in farblosen, oft zu sternformigen Drusen vereinigten 
Prismen kristallisierende, in kaltem Wasser schwer, in siedendem leicht und 
auch in heiBem Alkohol, kaum aber in kaltem oder in Ather, losliche Substanz. 
Eine wasserige Allantoinlosung gibt mit Silbernitrat allein keinen Niederschlag; 
bei vorsichtigem Zusatz von Ammoniak entsteht dagegen ein in iiberschiissigem 
Ammoniak lOslicher, weiBer, flockiger Niederschlag, C4HsAgN40a, welcher nach 
einiger Zeit aus sehr kleinen, durchsichtigen mikroskopischen Tropfchen besteht. 
Der Gehalt des getrockneten Niederschlages an Silber ist 40,75%. Eine wasserige 
Allantain10sung wird von Merkurinitrat gefallt. Bei anhaltendem Kochen r~du
ziert das Allantoin die FEHLINGsche Losung. Es gibt die SCHIFFsche Fuifurol
reaktion weniger schnell und weniger intensiv als der Harnstoff. Die Murexid
probe gibt es nicht. 

1 Vgl. WIENER, Ergebn. d. Physiol. 1, Abt. 1; TOMASZEWSKI, Zeitschr. f. expo Pathol. 
u. Therap. 7; POHL ebenda 8; JASTROWlTZ, Bioch. Zeitschr. 28; L. PmCUSSOHN, Bioch. Zeit· 
schr. 99. 2 LASSAIGNE, Annal. de Chem. et Physiol. 17; WIECHOWSKI, HOFMEISTERB Beitriige 
11, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 80 und Bioch. Zeitschr.19 u. 20. 3 VgI. FuBnote4, S. 557. 
4 BORISSOW, Zeitschr. f. physiol. Chem. 19; POHL, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 48; 
PODUSCHKA ebanda 44. II H. ACKROYD, Bioch. Journ. 0; PODUI!lCHEA, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pharm. 44; MnntowsKI ebenda 41. 
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Das. Allantoin stellt man am einfachsten aus Harnsaure durch Oxydation der
selben mit Bleihyperoxyd oder Kaliumpermanganat dar. Zur Darstellung des Allan
toins aus Ham muB man, je nachdem es um den verhaltnismaBig ziemlich allantoin
reichen Tierharn oder um den sehr allantoinarmen Menschenharn sich handelt, in 
verschiedener Weise verfahren, und dasselbe gilt von der quantitativen Allantoin
bestimmung. Da das Verfahren in beiden Fallen umstandlich ist und gewisse Vor
sichtsmaBnahmen erfordert, kann hier nicht naher auf dasselbe eingegangen werden, 
sondern es wird auf die Arbeiten von LOEWI und WIECHOWSKl l und auf die groBen 
Handbiicher hingewiesen. Zur Ausfallung des Allantoins aus dem Harne kann teils 
Merkurinitrat- und teils Merkuriazetatlosung (bei Gegenwart von Natriumazetat) 
benutzt werden. 

Glyoxylsiure, CaH,O, = ~~b~H)2, entsteht beim Kochen von sowohl Allantoin wie 
Harnsii.ilre mit AlkaIien und ferner bei der Oxydation mehrerer Stoffe, darunter Kreatin 
und Kreatinin. Sie ist ferner von Interesse dadurch, daB aus ihr und Harnstoff Allantoin 
synthetisch dargestellt werden kann, wie auch dadurch, daB sie, in den Korpereingefiihrt, 
Oxalsaure liefert. ttber ihr Auftreten in dem Harne sind die Angaben etwas strittig 8; da sie 
aber leicht im Korper zerstort wird, ist ihr ttbergang in den Ham wenig wahrscheinlioh oder 
jedeufalls etwas Seltenes. 

Hippursiiure (Benzoy laminoessigsaure), 
CeHgNOs = (CSH5· CO)HN . C~ . COOH. 

Beim Sieden mit MineraIsauren oderAlkalien wie auch bei der Faulnis des Hames 
zerfallt diese Saure in Benzoesaure und Glykokoll. Umgekehrt wird sie aus 
diesen zwei Komponenten beim Erhitzen im zugeschinolzenen Rohre unter Ami
tritt von Wasser nach folgendem Schema gebildet: CaH5" COOH + N~· CHs" 
COOH = CSH5· CO . NH . CHa . COOH + H 20. Die Saure kann auch syn
thetisch aus Benzamid und Monochloressigsaure: CaH5· CO - NHs + CHaCI· 
COOH = CaH5· CO- NH· C~· COOH + HCI, wie auch in anderer Weise, am 
einfachsten aus Glykokoll und Benzoylchlorid bei Gegenwart von Alkali, dar
gestellt werden. 

Die Hippursaure kommt in groBter Menge in dem Harne der Pflanzen
fresser, aber nur in geringer Menge in demjenigen der Fleischfresser vor. Die 
Menge der mit dem Harne des Menschen ausgeschiedenen Hippursaure ist bei 
gemischter Kost gewohnlich kleiner ala 1 g pro 24 Stunden; im Mittel betragt 
sie 0,7 g. Nach reichlichem GenuB von Gemlise, namentlich von Obst, Pflaumen 
u. dgl., kann ihre Menge mehr als 2 g betragen. Sie kommt auch im Harne von 
Sauglingen vor. AuBer im Harne soIl die Hippursaure angeblich auch im Schweille, 
in Blut, Nebennieren der Rinder und in den Ichthyosisschuppen gefunden sein. 
fiber die Menge der Hippursaure im Harne in Krankheiten ist kaum etwas Sicheres 
bekannt. 

Die Entstehung der Hippursaure im Organismus. Die Benzoesaure 
bzw. die substituierten Benzoesauren setzen sich im Korper in Hippursaure 
bzw. substituierte Hippursauren um. Ebenso gehen solche Stoffe in Jlippur
saure liber, welche durch Oxydation (Toluol, Zimtsaure, Hydrozimtsaure) oder 
Reduktion (Chinasaure) in Benzoesaure verwandelt werden. Die Frage von 
dem Ursprunge der Hippursaure fallt daher auch in der Hauptsache mit der 
Frage von dem Ursprunge der Benzoesaure zusammen; denn die Entstehung 
des zweiten Komponenten, des Glykokolls, aus den Proteinsubstanzen im Tier
korper ist unzweifelhaft. 

Die Hippursaure findet sich im Harne hungernder Hunde (SALKOWSKI) 
wie auch im Hundeharne bei ausschlielllicher Fleischkost (MEISSNER und 

1 LOEWI, Arch f. expo Pathol. u. Pharm. 44; WIECHOWSKI, vgl. FuBnote 2, S. 566; 
vgl. auoh H. HANDOVSKY, Zeitschr. f. physiol. Chem. 90. : Die Literatur iiber Vorkommen 
und Nachweis von GlyoxyIsaure im Harne findet man bei GRANSTROM, HOFMEISTEBB Rei· 
trage 11. 
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SHEPARD, SALKOWSKl u. a:) 1. DaB die Benzoesaure in diesen Fallen von dem 
EiweiBe stammt, ist offenbar, und sie riihrt, wie man allgemein annimmt, von 
der EiweiBfaulnis im Darme her. Unter den Produkten der EiweiBfaulnis auBer
halb des Korpers hat namlich SALKOWSKl die Phenylpropionsaure CsHs; CH2· 
CH2 ' COOH, gefunden, welche im Korper zu Benzoesaure oxydiert und, mit 
Glykokoll gepaart, als Hippursaure ausgeschieden wird. Die Phenylpropion
saure geht ihrerseits aus dem Phenylalanin hervor. Die Vermutung, daB die 
Phenylpropionsaure bei del' Darmfaulnis aus dem Tyrosin entstehe, scheint da
gagen nach BAUMANN, SCHOTTEN und BAAS2 wenigstens in del' Regel nicht zu
treffend zu sein. Die Bedeutung del' Darmfaulnis fiir die Entstehung del' Hippur
saure geht iibrigens daraus hervor, daB nach kraftiger Desinfektion- des Darmes 
mit Kalomel bei Hunden die Hippursaure aus dem Harne verschwinden kann 
(BAUMANN) 3. 

Das reichlichere Auftreten del' Hippursaure im Harne del' Pflanzenfresser 
ist man geneigt gewesen, von einer mehr lebhaften EiweiBfaulnis im Darme 
herzuleiten. Nach V ASILIU 4 kann dies indessen kaum richtig sein, weil dies, 
wie er durch Fiitterungsversuche mit Kasein an Hammeln gefunden hat, eine 
gar zu intensive EiweiBfaulnis (sogar 40% des EiweiBes) voraussetzen Wiirde. Del' 
wesentlichste Grund liegt nach ihm teils darin, daB beim Pflanzenfresser ein 
geringerer Teil des Phenylalanins verbrannt und ein groBerer zur Hippursaure
bildung verwertet wird als beim Menschen und dem Fleischfresser, uud teils 
darin, daB in del' Nahruug del' Pflanzenfresser in reichlicher Menge eiue stickstoff
£reie Muttersubstanz del' Benzoesaure vorkommt. DaB die Hippursaure auch 
im Harne des Menscheu bei gemischter Kost und besouders nach dem Genusse 
von Gemiise, Obst u. dgl. zum Teil aus besoudereu, Benzoesaure bildeudeu aro
matischen Substanzen, nameutlich Chinasaure, hervorgeht, diirfte wohl kaum 
zu bezweifeln sein. 

Die von WEISS und anderen vertretene Ansicht, daB zwischen Hippursaure- und Harn
saureausscheidung ein ParalblismuB derart besteht, daB eine StEigerung del' ersteren eine 
Verminderung del' letzteren herbeifiihrt und daO beispielsweise die Chinasaure eine del' ver
mehrten Hippursaurebildung entsprechende Verminderung del' Harnsaureausschtidung be
wirken soIl (WEISS, LEWIN), kann nicht als hinreichend begriindet angesehen werden (HUPFER). 
Nach den Untersuchungen von H. B. LEWIS und W-. KARRO Boil indessen bei reichlicher 
Hippursaurebildung aus Benzoat die Harnsiiureausscheidung herabgesetzt sein. 

Wie die eingehenden Uutersuchungeu vou WIECHOWSKI lehren, steht die 
Hippursauresynthese in keinem direkten Abhaugigkeitsverhaltllis zu del' GroBe 
des EiweiBstoffwechsels; sie schwaukt dagegeu mit del' Zeitdauer del' Benzoe
saurezirkulatiou uud del' Menge des im Korper vorhandeuen Glykokolls. Die 
Menge des letzteren im iutermediareu Stoffwechsel kauu so bedeutend werdeu, 
daB bei Kauiuchen nach Eingabe von Benzoesaure sogar mehr als die Halite 
des gesamten Harnstickstoffes als Hippursaure vorhandeu sein kann. MAGNUS
LEVy6 fand bei Kaninchen und Hammelnbis zu 27,8% des Gesamtstickstoffes 
als Hippursaurestickstoff, und beide Forscher habeu also so viel Hippursaure
stickstoff gefunden, daB er nicht durch das im EiweiB vorgebildete Glykokoll, 
welches etwa 4-5% von dem Gesamtstickstoffe des Nahruugs- und Korper
eiweiBes betragt, gedeckt werden konnte. 

1 SALKOWSKJ, Bel'. d. deutsch. chern. Geseilsch. 11; MEISSNER und SHEPARD, Unters. 
iiber das Entstehen der Hippursaure im tierischen Organismus, Hannover 1866. 2 E. und 
H. SALKOWSKJ, Bel'. d. deutsch. chern. Gesellseh. 12; BAUMANN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 7; 
SOHOTTEN ebenda 8; BAAS ebenda 11. 3 Ebenda 10, 131. 4 H. VASILIU, Mitt. d. landwirt. 
!nst. Bl'eslau 4, 1907. 6 WEISS, Zeitschr. f. physioI. Chern. 25, 27.38; LEWIN, ZeitBchr. f. 
kIin. Med. 42; HUPFER, Zeitschr. f. physioI. Chern. 37. VgI. auch WIENER, Harnsaure, in Er
gabn. d. PhysioI. 1, Abt. 1. LEWIS und KARR, Journ. of bioI. Chern. 25. 6 WIEOHOWSKJ, 
HOFMEISTERS Beitriige 7 (Literatur);" A. MAGNUS-LEVY, Miinch. -med. Wochenschr. 1905; 
RINGER, Journ. of bioI. Chern. 10; A. EpSTEIN und S. BOOKMAN ebenda 10. 
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Beim Fleischfresser (Hund) und beim Menschen° soIl nach BRUGSCH und 
R. HIRSCH, P. FEIGIN und BRUGSCH das Verhalten ein anderes sein, indem hier 
nicht mehr Glykokoll zur Hippursaurebildung verfiigbar sein soIl als die Menge, 
welche durch Hydrolyse des EiweiBes abspaltbar ist. Nach den Untersuchungen 
von J. LEWINSKI scheint dies jedoch, wenigstens fiir den Menschen, nicht richtig 
zu sein. Nach reichlicher Zufuhr von Benzoesaure beim Menschen soIl namlich 
nach LEWINSKI l etwa 34% des Gesamtstickstoffes ala Hippursaure ausgeschieden 
werden ktinnen, und in einer neuen Untersuchung konnte er aus dem Tagesharne 
eines Menschen nach Verfiitterung von Natriumbenzoat 50,5 g reine kristalli
sierte Hippursaure gewinnen. 

Die reichliche Produktion von Hippursaure beim Pflanzenfresser veran
laBte ABDERHALDEN, GrGON und STRAUSS zu einer vergleichenden Untersuchung 
iiber den Vorrat an einigen Aminosauren bei Fleisch- und Pflanzenfressern, 
und sie fanden, daB bei Katzen, Kaninchen und beim Huhn die prozentische 
Menge des aus dem gesamten Organismus (mit AusschluB von Darminhalt und 
Fett bzw. Gefieder) durch Hydrolyse abspaltbaren Glykokolls, dieselbe, mid 
zwar 2,33-3,34% des EiweiBes, war. Zur Erklarung der groBen, den Glykokoll
vorrat weit iiberragenden Glykokollmengen, welche als Hippursaure ausgeschiedElll 
werden ktinnen, muB man also eine Neubildung von Glykokoll annehmen. DaB 
eine solche bei den mit Benzoesaure verfiitterten Tieren stattfindet, haben auch 
in neuerer Zeit ABDERHALDEN und HIRSCH durch noch mehr schlagende Versuche 
bewiesen. Die Vermutung ktinnte darum nahe zur Hand liegen, daB die Benzoe
saure mit htiheren Aminosauren sich paart, aus welchen Verbindungen danri die 
Hippursaure hervorgeht. Die zur Priifung dieser Annahme von MAGNUS-LEVY 
mit benzoylierten hoheren Aminosauren ausgefiihrten Untersuchungen lieferten 
zwar keine Stiitze fiir dieselbe; EpSTEIN und BOOKMAN 2 fanden aber in Ver
suchen an Kaninchen nach Verfiitterung von Benzoylleuzin eine so groBe Hippur
saureausscheidung, daB sie eine Glykokollbildung aus diesem Leuzin annahmen. 
Das freie Leuzin vermehrte dagegen nicht die Hippursaureausscheidung. Auch 
H. GRIFFITH und H. B. LEWIS 3 fanden in Versuchen mit Natriumbenzoat, daB 
weder Leuzin noch Alanin, Zystin, Norleuzin, Isovalin, Asparaginsaure und 
Harnstoff die Hippursaul'eausscheidung steigerten. 

Nach E. WIDMARK und K. JENSEN-CARLEN 4 soIl beim Menschen nach Ein
nahme von Natriumbenzoat Mangel an Kohlehydraten in der Nahrung eine 
Herabsetzung, reichliche Kohlehydratzufuhr dagegen eine Steigerung der Hippur
siiureausscheidung zur Folge haben. Wie diese Beobachtung zu erklaren ist, 
stcht noch dahin. 

Ankniipfend an diese Beobachtung iiber die Wirkung der Kohlehydrate 
auf die Hippursaureausscheidung beim Menschen mogen die wichtigen Unter
suchungen von ABDERHALDEN und WERTHEIMER 5 iiber den EinfluB der Er
nahrung auf die Zellfunktionen, in diesem FaIle auf die Hippursauresyntbese, 
hier erwiihnt werden. Als Fortsetzung ihrer Untersuchungen iiber die Einwirkung 
einer "sauren" oder "basischen" Nahrung (vgl. Kapitel 8, S: 317 und 321) auf 
gewisse chemische Vorgiinge beim Kaninchen, haben sie den EinfluB dieser zwei 
Ernahrungsformen auf die Hippursauresynthese beim Kaninchen nach Einfiihrung 
von Benzoesaure studiert. Sie konnten hierbei zeigen, daB das sauer (mit Hafer) 
ernahrte Tier in allen Fallen um ein Vielfaches (durchschnittlich 4-5mal soviel) 

1 BRUGSCH und HmscH, Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 3; BRUGSCH, MALYS Jahresb. 
:17, 62] und Bioch. Zentralbl. 8, 336; P. FEIGIN, MALYS Jahresb. 36, 631; J. LEWINSKI, 
Mch. f. expo PathoI. u. Pharm. 58 u. 61. S ABDERHALDEN, GlGON und STRAUSS, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 01; ABDERHALDEN und HIRSCH ebenda 78; MAGNUS-LEVY, Bioch. Zeit
schr. 6; EpSTEIN und BOOKMANN, Journ. of bioI; Chern. 13. tJber die Moglichkeiten 
('iner Glykokollbildung irn Tierkorper vgI. rnan auch F.KNOOP, Zeitschr; f. physioI. 
Chern. 89. 3 Journ. of bioI. Chern. 57. 4 Cornpt. rend. BOC. bioI. 90. 5 PFLUGERS Mch.-I06. 
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mehr Hippursaure als das basisch (mit Griinfutter) ernahrte Tier synthetisieren 
konnte. 

Ala besonderes Organ der Hippursauresynthese kann bei Hunden nach 
ScHllIEDEBERG und BUNGE 1 die Niere, nach E. LACKNER, A. LEVINSON' und 
W. MORSEl wahrscheinlich auch die Leber betrachtet werden. Au.Ber beim Hunde 
ist nach J. SNAPPER, A. GRUNBAUM und J. NEUBER0 8 auch beim Schwein und 
Schal die Niere ein Organ der Hippursauresynthese. Beim Kaninchen sche4tt 
die Hippursaurebildung in mehreren Organen, auch in Leber und Muskeln, von
stattenzu gehen. Die Hippursauresynthese scheint also nicht ausschlie.Blich, 
wenn auch vielleicht bei einer bestimmten Tierart iiberwiegend, an ein bestimmtes 
Organ gebunden zu sein. 

Eigenschaften und Reaktionen der Hippursaure. Die Saure kristalli
siert in halbdurchsichtigen, milchwei.Ben, langen, vierseitigen rhombischen Pris
men oder Saulen oder, bei rascher Ausscheidung, in Nadeln. Sie lost sich in 
600 Teilen kaltem Wasser, bedeutend leichter in hei.Bem. Von Alkohol wird sie 
leicht, von Ather schwerer gelost. Von Essigather wird sie leicht, etwa 12mal 
leichter ala von Athylather gelost. In Petroleumather lOst sie sich dagegen nicht. 

Beim Erhitzen schmilzt die Hippursaure zuerst bei 187,5 0 zu eine!' oligen 
Fliissigkeit, die beim Erkalten kristallinisch erstarrt. Bei fortgesetztem Erhitzen 
zersetzt. sie sich, die Masse wird rotlich, gibt ein Sublimat von Benzoesaure und 
entwickelt anfangs einen eigentiimlichen, angenehmen Heugeruch und spater 
einen Geruch nach Blausaure. Durch dieses Verhalten wie auch durch die Kristall
form und die Unloslichkeit in Petroleumather unteIscheidet sich die Hippur. 
saure leicht von der Benzoesaure. Mit dieser Saure hat sie dagegen die Reaktion 
von LUCKE gemeinsam; d. h. nach Eindampfen mit starker Salpetersaure zur 
Trockne und Erhitzen des mit Sand verriebenen Riickstandes in einem Glas
rohrchen entwickelt sie einen intensiven, bittermandelahnlichen Geruch von 
Nitrobenzol. Die Hippursaure gibt mit Basen in den meisten Fallen kristalli
sierende Salze. Die Verbindungen mit Alkalien und alkalischen Erden sind in 
Wasser und Alkohol loslich. Die ,Silber-, Kupfer- und Bleisalze sind in Wasser 
schwer lOslich, das Eisenoxydsalz ist unloslich. 

Die Darstellung del' Hippursaure geschieht am besten aus frischem Pferde· 
odeI' Kuhharn. Man kocht den Harn einige Minuten mit iiberschiissiger Kalkmilch. 
Aus del' warm filtrierten, konzentrierten und danu abgekiihlten Fliissigkeit fallt 
man die Hippursaure durch Zusatz von iiberschiissiger Salzsaure. Die stark gepreJlten 
Kristalle lost man in Kalkmilch unter Aufkochen, verfahrt dann wie oben und fallt 
die Hippursaure zum zweiten Male aus dem stark konzentrierten Filtrate mit Salz
saure. Die Kristalle werden durch Umkristallisieren und (wenn notig) Entfarben 
mit Tierkohle gereinigt. 

Die quantitative Bestimmung del' Hippursaure im Harne kann nach BUNGE 
und SCHMIEDEBERG, nach Ansauern von dem in Wasser gelosten Riickstande des 
alkoholischen Harnextraktes und Extraktion del' Hippursaure durch Ausschiitteln 
mit Essigather, durch Wagung del' weiter gereinigten, kristallisierten Saure geschehen. 
Nach HENRIQUES und SORENSEN kann man den angesauerten Harn direkt mit Essig
ather ausschiitteln, den Riickstand nach dem Verdunsten des Essigathers mit Salz
saure kochen, um die Hippursaure in Benzoesaure und Glykokoll zu spalten, und 
dann die Stickstoffmenge des letzteren durch Formoltitrierung bestimmen. Andere, 
neuere Methoden sind von FOLIN und FLANDERS, von STEENBOCK und von HRYN
TSCHAK, J. SNAPPER und E. LAQUEUR' ausgearbeitet worden. 

1 Arch. f. expo Pathoi. u. Pharm. 6. 2 Bioch. Journ. 12. 3 Bioch. Zeitschr. 141). 4 BUNGE 
und SOHMIEDEBERG, Arch. f. expo Pathoi. u. Pharm. G; HENRIQUES und SORENSEN, Zeit
schrift f. physiol. Chern. 64; FOLIN und FR. FLANDERS, Journ. of bioI. Chern. 11; H. STEEN
BOCK ebenda 11; TH. HRYNTSQHAK, Bioch. Zeitschr. 43; SNAPPER und LAQUEUR, Bioch. 
Zeitschr. 141). 
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Phenaletllllll.are, ~I1!IUN03 = C8H II ·CH.·CO·HN·CH.·COOH. Diese Saure, welche 
im Tierkorper durch eine .Paarung der bei dEr EiweiBfaulnis entstehenden Phenylessigsaure, 
C8H§·CH.·COOH, mit Glykok?ll. entsteht! ist von SALKOWSKI1 aus Pferdeharn darg~tel!t 
worden, kommt aber wahrscheinlich auch 1m Menschenh&rne vor. Nach H. VASILIU 2 1St sle 
ein fast. ebenso wichtiger Bestandteil des Pflanzenfresserharnes wie die Hippursii.ure. 

BeDloesiiure, C7H80 1 = CaH,· COOH, ist im Kaninchen- und zuweilen auch in ge~ 
ringer Menge im Hundeharne (WEYL und v. ANREP) beobachtet worden. Von JAARSvELD 
und STOKVIS und von KRONECKER wurde sie auch im Menschenharne bei Nierenleiden ge
funden. Das Vorkommen der Benzoesaure im Harne scheint von einer fermentativen Zer
setzung der Hippursaure herzuleiten sein. Bei gewissen Tieren - Schwein und Hund -
Bollen die Organe (die Nieren) nach SClUdIEDEBERG und MnntOWSKI ein besonderes Enzym, 
das Histozym SClUdIEDEBERGS, enthalten, welches die Hippursaure unter. Abscheidung 
von Benzoesaure spalten Boll. Dieses Enzym, welches nach J. SMORODINZOW 3 in verschie
denen Organen vorkommt, solI auch andere Derivate mit Aminosauren, z. B. Benzoylamino~ 
buttersaure, Benzoylleuzin, Glykochol- und Taurocholsaure u. a. spalten kennen. 

Atherschwefelsiiuren. Bei der EiweiBfaulnis im Darme entstehen Phenole, 
als deren Muttersubstanz das Tyrosin zu betrachten ist, und ferner auch Indol 
und Skatol. Diese Stoffe, die zwei Ietztgenannten nachdem sie zu Indoxyl
bzw. Skatoxyl oxydiert worden, gehen nach einer Paarung mit Schwefelaaure 
ala A.therschwefelsii.uren in den Harn iiber. Die wichtigsten dieser A.thersauren 
sind Phenol- und Kresolschwefelsaure - friiher auch phenolbildende 
Substanz genannt - Indoxyl- und Skatoxylschwefelsaure. Zu derselben 
Gruppe gehoren auch: die im Menschenharne nur in sehr geringer Menge vor
kommende Brenzkatechinsch;wefelsaure, die nach Vergiftung mit Phenol 
auftretende Hydrochinonschwefelsaure und wahrscheinlich auch andere, 
im Harne physiologischvorkommende, noch nicht isolierte A.thersauren. Die 
A.therschwefelsauren des Harnes sind von BAUMANN 4 entdeckt und besonders 
studiert worden. Die Menge dieser Sauren im Menschenharne ist gering, Kuh
und Pferdeharn enthalten dagegen reichlichere Mengen davon. Nach den Be
stimmungen von v. D. VELDEN schwankt die Menge der gepaarten Schwefelaaure 
im Menschenharne pro 24 Stunden zwischen 0,094 und 0,620 g. C. TOLLENs 
fand ala Mittel 0,18 g. Das Verhaltnis der Menge der Sulfatschwefelsaure A zu 
der Menge der gepaarten Schwefelsaure B bei Gesunden nimmt man gewohnlich 
durchschnittlich gleich 10: 1 an. Es zeigt aber, wie schon BAUMANN und HERTERo 
und nach ihnen viele andere Forscher gefunden haben, so groBe Schwankungen, 
daB es kaum erlaubt ist, cine Mittelzahl als die normale anzunehmen. Nach Ein
nahme von Phenolen und gewissen anderen aromatischen Substanzen, wie auch 
bei reichlicher Faulnis innerhalb des Organismus, nimmt die Ausscheidung der 
A.therschwefelsauren stark zu. Umgekehrt wird sie herabgesetzt durch alles, 
was die EiweiBfaulnis im Darme hemmt oder herabdriickt. Aus diesem Grunde 
kalm sie durch Kohlehydrate und einseitige Milchnahrung 6 stark herabgedriickt 
werden. Auch durch gewisse Arzneimittel, die eine antiseptische Wirkung haben, 
ist es in einzelnen Fallen gelungen, die Darmfaulnis und die A.therschwefelsaure
ausscheidung herabzudriicken, doch sind die Angaben hieriiber nicht ein
stimmig7. 

FUr das StudiUDl der Intensitii.t der Darmfaulnis unter verschiedenen Verhaltnissen 
hat man im allgemeinen groBes Gewicht auf die Relation zwischen Gesamtschwefelsii.ure 
und gepaarter Schwefelsaure oder zwischen der letztf-ren und der Sulfatechwt£elsaure ge
legt. Mit Recht haben indessen mehrere Forscher scharf hervorgehoben, daB diese Relation 
von untergeordnetem Welte ist und daB man vielmehr die absoluten Werte zu beachten 

1 Zeitscbr. f. physiol. Chem. 9. 2 Mitteil. d.land". Inst. Breslau 4. 3 WEYL und v. ANREP, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 4; JAARSVELD und STOKVIS, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 10; 
KRONECKER ebenda 18; SCBMIEDEBERG ebenda 14, 379; MnntOWSKI ebenda 17; SMORO
DINZOW, Zeitschr. f. physioi. Chem. 124. 4 PFLUGERB Arch. 12 u. 13. 6 v. D. VELDEN, Vm
CROws Arch. 70; TOLLENS, Zeitsclir. f. phYSiol. Chem. 87; HERTER ebenda 1. 8 Dieeinschlagige 
Literatur findet man bei K.SCBMITZ, Zeitechr. f. physiol. Chem. 19. Vgl. auch F. P. UNDER
BILL und G. E. SDIl'SON, Journ. of bioI. Chem. 44. 7 Literatur bei M. MosSE, Zeitechr. f. 
physiol. Chem. 23. . 
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hat. H!erzu ist indessen zu bemerken; daB auch die absoluten Wertefiir die gepa.a.r.te Schwefel. 
siure so stark schwanken, daB wir gegenwartig keine, sei es obere oder untere, Grenze fiir 
die norinaJen· Werte 'sicher angeben konnen. Die AtherschwefeIsauren Hefem iibrigens kein 
brauchbares MaB fiir die Starke der Faulnisprozesse im Darme aus dem Grunde, daB sowohl 
die Phenole wie da.s Indol und Skatol zum Teil auch als Glukuronsauren ausgeschieden werden. 
Ein viel besseres MaB fiir die-Intensitiit del' Darmfaulnis liefert die Bestimmung der Phenole 
und des. Indikans. 

Als Organ fiir die Synthese der Xtherschwefelsauren wird allgemein di,e 
Leber betrachtet. Die Frage inwieweit diese Synthese mit Hille von pra£ormierten, 
von· auBen zugefUhrten Sulfaten oder von endogen in dem Korper aus organi
schen schwefelhaltigen Substanzen gebildeter Schwefelsaure zustande kommt, 
ist Gegenstand strittiger Ansichten 1. 

Phenol- und p-KresolschwefeIsaure, CaH5' O· S02' OH und 
/0. S09' OH 

CsH,"", - . Diesa Sauren finden sich als AIkalisalze im Harne des Men-
CH3 

schen, in welchem auch Orthokresol nachgewiesen worden ist. Die Menge der 
KresolschwefeIsaure ist etwas groBerals die der PhenolschwefeIsaur~ .. Bei quan· 
titativen Bestimmung~n wurden friiher allgemein die zwei aus den Xthersauren 
freigemachten Phenole nicht gesondert, sondern gemeinschaftlich als Tribrom
phenol- bestimmt. Die Menge Phenole, welche unter solchen Verhaltnissen ans 
d~n Xtherschwefelsauren des Hames sich abscheiden laBt, . betragt nach MUNK 
pro 24 Stunden 17-51 mg. In neun von ihnen untersuchten Fallen fanden SIEG
FRIED und ZIMMERMANN 2 in dem Harne gesunder Studenten pro 1500 ccm Harn 
ala Mittel 44,6 mg Phcnole, darnnter 26 mg Kresol und 18,6 mg Phenol. Nach 
Einnahme von Phenol, welches zum Teil innerhalb des Organismus durch eine 
Synthese in Phenolatherschwefelsaure, daneben aber in BrellZkatechin- und 
Hydrochinonschwefelsaure wie auch in Phenolglukuronsaure iibergeht, wird die 
Menge der Xtherschwefelsauren im Harne auf Kosten der Sulfatschwefelsaure 
bedeutend vermehrt. Dasselbe gilt, wie oben erwahnt, auch fiir die Ausscheidung 
anderer Phenole. Das Kresol geht dabei bei Runden nach SIEGFRIED und ZIMMER
MAN'N3 zu groBem Teil in Phenol iiber. 

Nach FOLIN und DENIS 4 soil indessen die Gesamtmenge der Phenole bedeutend groBer 
sein, nam1ich 0,3-0,5 g in 24 Stunden, und von dieser Menge soIl der grollte Teil 50-90% 
nicht als Atherschwefelsaure, sondem als freie Phenole vorhanden sein. Ahnliches gilt auch 
fiir Kinder und Tiere. Aueh nach Zufuhr von Benzol wird der groBte Teil als freies Phenol 
ausgeschieden und nur ein kleinerer Teil wird als Atherschwdelsaure gebunden. R. DmuN°, 
welcher die Menge der Phenole nach der kolorimetrischen Methode von FOLIN bestimmte, 
fand ebenfalls (beim Runde) den groBten Teil der Phenole in nicht gebundenem Zustand. 
Nach F. TISDALL, welcher durch Xthererlraktion die Phenole im Rame bestimmte, sind die 
Werte viel niedriger als die vOIl FOLIN und DENIS erhaltenen, und die nach ihrer Methode 
erhaltenen hohen Werte sollen von anderen, noeh unbekannten Stoffen, die mit dem Phenol
reagenze reagieren, herriihren. 

Eine vermehrte Ausscheidung der PhenoIatherschwefelsauren kommt bei 
lebhafterer Darmfaulnis bei Stauungen des Darminhaltes, wie bei Ileus, diffuser 
Peritonitis mit Atonie des Darmes oder tuberkuloser Enteritis, nicht aber nach 
den meisten Angaben bei einfacher Obstruktion vor. Ebenso ist die Ausschei
dung bei der Resorption von Faulnisprodukten aus eitrigen Geschwiiren oder 
Abszessen anderswo im Korper vermehrt. Bei verschiedenen anderen Krank
heitszustanden hat man auch in einzelnen Fallen hohe Werte fur die Phenol
ausscheidung' gefunden. 

, 1 VgI. T. RELE, Bioch. Journ. 18; mit G. SHIPLE, J. MULDOON und C. P. SHERWIN, 
Journ. of bioI. Journ. 80. 2 MUNK, PFLUGERS Arch. 12; M. SIEGFRIED und R. ZIMMERMANN, 
Bioch. ZeitsW1r.B4. 3 Eben~a48. 4 JQurn. of biQI..Chem. 22. 6 Ebenda 28; F. TniDA.LL 
ebenda 44. 
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Die Alkalisalze der Phenol- und Kresolschweielsiimen kristrillisieren ill 
weiBen, perlmutterglanzenden Bliittchen, welche in Wasser ziemlich leicht lOs
lich sind. Sie werden von siedendem, nur wenig aber von kaltem Alkohol ge
lost. Beim Sieden mit verdiinnten Mineralsauren· werden sie in Schwefelsaure 
und· die entsprechenden Phenole zerlegt. Dieselbe Zersetzung kann· auch durch 
das von C. NEUBERG und K. KURON0 1 zuerst in Takadiastase, dannaber auch 
in Muskeln, Nieren und auch in der Leber2 gefundene Enzym Sulfatase be
wirkt werden. Die Sulfatase spaltet nicht nur die im Harne vorkommenden 
Phenolschwefelsauren, sondern auch die IndoxylschwefeIsaure und mehrere zu 
der aromatischen Reihe gehorende Atherschwefelsiiuren, wiihrend sie auf die 
atherschwefelsauren SaIze der aIiphatischen Reihe. ohne Wirkung ist. 

Die Phenolschwefelsauren sind von BAUMANN synthetisch aus Kaliumpyrosulfat 
und Phenol- bzw. p-Kresolkalium dargestellt worden. Beziiglich ihrer Darstellung 
aus dem Harne, welche nach einer ziemlich komplizierten Methode geschieht, kann, 
wie auch beziiglich der allgemein bekannten Phenolreaktionen, auf ausfiihrlichere 
Handbiicher verwiesen werden. Die quantitative Bestimmung der Phenole aus diesen 
Xtherschwefelsauren fiihrt man nunmehr gewohnlich nach der folgenden Methode aus. 

Me thode von KOSSLER und PENNY mit der Modifikation von NEUBERG 3 • Das 
dieser Methode zugrunde liegende Prinzip ist folgendes. Man setzt zu der phenol-

haltigen Fliissigkeit erst ~ N atronlauge bis zu ziemlich stark alkalischer Reaktion 
10 

hinzu, erw:irmt die Fliissigkeit in einer mit einem Glasstopsel verschlieBbaren Flasche 

im Wasserbade und laBt dann ~ JodlOslmg in iiberschiissiger, genau abgemessener 
10 . 

Menge zuflieBen. Es entsteht hierbei zuerst Jodnatrium und Natriumhypojodit, 
welch letzteres dann mit dem Phenol nach folgendem Schema Trijodphenol bzw. 
Trijodkresol gibt: CSH50H + 3NaOJ = CSH2J 3 • OH + 3NaOH. Nach dem Er
kalten wird mit Schwefelsaure angesauert, und man bestimmt darauf das iiberschiissige, 

nicht verbrauchte Jod durch Titration mit ~ Natriumthiosulfatlosung. Dieses Ver-
10 

fahren eignet sich ebensogut zur Bestimmung des Parakresols. Von der verbrauchten 

1: Jodlosung zeigt 1 ccm 1,5670 mg Phenol oder 1,8018 mg Kresol an. Da die Be

stimmung keinen Einblick in die wechselseitigen Mengenverhaltnisse der zwei Phenole 
gewahrt, muB natiirlich die verbrauchte Jodmenge auf eines der beiden Phenole 
berechnet werden. Behufs der Ausfiihrung der obenerwahnten Bestimmung mull 
indessen der geniigend konzentrierte, mit Schwefelsaure augesauerte Harn vorerst 
destilliert und die Destillate einer umstandlichen Reinigung durch Bleifallung und 
wiederholte Destillation (nach NEUBERG) unterworfen werden. Beziiglich der Aus
fiihrung wird auf groBere Handbiicher hingewiesen. 

Zur getrennten Bestimmung von Phenol und Parakresol im Harne haben SIEGFRIED 
und ZIMMERMANN 4 ein besonderes Verfahren ausgearbeitet. Das Prinzip desselben besteht 
in der Ausfiihrung der zwei folgenden Bestimmungen. 1. Man bestimmt die Menge Brom, 
welche zur Dberfiihrung des Phenols und Kresols in Tribromphenol und Tribromkresol niitig 
ist. 2. Man bestimmt die Menge Brom, welche unter genau einzuhaltenden Bedingungen zur 
Dberfiihrung des Phenols in Tribromphenol und des Krcsols in Dibromkresol notwendi~ wa·r, 
und aus den so gefundenen Gewichtsmengen Brom (Bl und Ba> kaun man dann die GewlChts
mengen Phenol und Kresol berechnen. Hieriiber wie auch tiber die erforderlichen Liisungen 
und die Ausfiihrung vgl. man das Original. 

Die kolorimet.rische Bestimmung nach FOLIN und DENIS 5 basiert darauf, daB die Phenole 
mit einer Liisung von Phosphorwolfram-Phosphormolybdansaure bei Gegenwart von einer 
hinreichenden Menge Natriumkarbonat eine blaue Liisung geben. Die Harn~aure muB vor
her mit Silberlaktat und Milchsaure und Spuren von EiweiB mit kolloidaler Eisenliisilllg 
entfernt werden. Die freien Phenole und die Gesamtphenole (nach Sieden mit Chlorwasser
stoffsaure) werden gesondert bestimmt und die gebundenen als Differenz berechnet. Das 

1 Bioch. Zeitschr. 140, 142 u. 144. 2 Vgl. NEUBERG, Naturwissenschaften 12, wo auch 
seine Mitarbeiter K. LINHARDT undJ.NoGucm zitiert sind. 3 KOSSJ,ER und PENNY, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 17; C. NEUBERG ebenda 27. 4 Bioch. Zeitschr. 29, 84, 88u. 70. 61. o. 
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Reag~ 1st iiuBerst empfindlich, reagiert abernicht nur mit Phenolen, sondern anch (auf3er 
mit Harnsiiure) mit Tyrosin und mehreren anderen Stoffen. 

Die Methoden zur gesonderten Bestimmling der gepaarten SchwefeIsaure und 
der Sulfatschwefelsaure sollen spater, bei Besprechung·der Methoden zur Bestimmung 
der Schwefelsaure des Hames, abgehandelt werden. 

Brenzkatechinschwelelsiiure (und Brenzkatechin). Von BAUMANN ist diese Siiure 
iill Pferdehame in ziemlich reichlicher Menge gefunden worden. 1m Menschenharne kommt 
sie nur in ii.uBerst geringer Menge und vielleicht nicht konstant vor; in reichlicherer Menge 
findet sie sich im Harne nach Einnahme von Phenol, Brenzkatechin oder Protokatechu
saure. 

Bei ausschlieBlicher Fleischkost kommt diese Sii.ure nicht im Harne vor und sie diirfte 
deshalb aus dem Pflanzenreiche stammen. Wahrscheinlich riihrt sie von der Protokatechu
saure her, welche nach I'REussE zum Teil als Brenzkatechinschwefelsaure in den Ham iiber
geht. Zum Teil kann die Saure auch vielleicht von innerhalb des Organismus oxydiertem 
Phenol herriihren (BAulIIANNund I'REUSSE)1. 

Brenzkatechin oder o-Dioxybenzol, CeH,(OH)B' wurde zum ersten Male von EB
STEIN und MULLER in dem Harne eines Kindes beobachtet. Der zuerst von BODEKER a im 
Menschenharne gefundene, reduzierende Stoff Alkapton, welcher lange Zeit als mit dem 
Brenzkatechin identisch betrachtet wurde, diirfte wohl immer Homogentisinsaure ge-
wasen sein (vgl. unten). . 

Das Brenzkatechin kristallisiert in Prismen, die in Alkohol, Ather und Wasser loslich 
sind. Es schmilzt bei 102-1040 C und sublimiert in glii.nzenden Blii.ttchen. Die wasserige 
LOsung nimmt bei Geg'enwart von Alkali Sauerstoff aus der Luft auf, wird griin, braun und 
schlieBlich schwarz. Versetzt man eine sehr verdiinnte Eisenchloridlosung mit Weinsaure, 
Macht sie darauf mit Ammoniak alkalisch und setzt dann dieses Reagens zu einer wii.sserigen 
Brenzkatechinlosung, so erhii.lt man eine violette oder kirschrote Fliissigkeit, die btim "Ober
sattigen mit Essigsii.ure griin wird. Das Brenzkatechin wird von Bltiazetat geflillt. Es redu
ziert eine ammoniakalische Silberlosung bei Zimmertemperatur und reduziert alkalische 
Kupferoxydlosung in der Wii.rme, dagegen nicht Wismutoxyd. 

Ein brenzkatechinhaltiger Harn wird an der Luft, besonders bei alkalischer Reaktion, 
bald dunkel und reduziert alkalische Kupferoxydlosung in der Warme. Zum Nachweis des 
Brenzkatechins konzentriert man den Harn, wenn notig, filtriert, kocht nach Zusatz von 
SchwefeIsii.ure zur Entfernung des Phenols und schiittelt nach dem Erkalten wiederholt 
mit Ather aus. Von den vereinigten Atherausziigen wird der Ather abdastillielt. Den Riick
stand neutralisiert man mit Bariumkarbonat und schiittelt wiederum mit Ather. Das nach 
dem Verdunsten des Athers zuriickbleibende Brenzkatechin kann durch Kristallisation aus 
Benzol gereinigt werden. ..' 

Hydrochinon oder p-Dioxybenzol, CeHiOH)a, kommt oft nach Gebrauch von Phenol 
im Harne vor (BAUMANN und I'REUSSE)_ Durch seine Zersetzungsprodukte bedingt es haupt
sachlich die dunkle Farbe, welche solcher Harn, sog. "Karbolharn", an der Luft annimmt. 
Als normaler Harnbestandteil kommt das Hydrochinon nicht, wohl aber nach Verabreichung 
von Hydrochinon, vor; nach LEWIN solI es als Atherschwefelsaure in den Harn des Kanin
chens, als Z· rsetzungsprodukt des Arbutins, iibt'rgehen konnen. Es kann auch nach BASSi 
aIs Hydrochinonglukuronsii.ure in den Harn iibergehen. 

Das Hydrochinon bildet rhombische Krist.aile, die in heiBem Wasser, in Alkohol und 
Ather leicht loslich sind. Es schmilzt bei 1690 C. Es reduziert wie das Brenzkatechin leicht 
Metalloxyde. Gegen Alkalien verhiUt es sich wie dieses, wird aber nicht von Bleiazetat ge
fij,llt. Durch Eisenchlorid und andere Oxydationsmittel wird es zu Chinon oxydiert, welch 
letzteres an seinem eigentiimlichen Geruche erkannt wird. Der Nachweis der Hydrochinon
schwefelsii.ure im Harne geschieht nach demselben Prinzipe wie derjenige der Brenzkatechin-
8chwefelsii.ure. 

C·O·SOs·OH 

Indoxylschwefelsanre, CSH7NSO, = C6H4<)C~, auch Harnindikan, frillier 

NH 
Uroxanthin (HELLER) genannt, kommt in dem Harne, wie G. HOPPE-SEYLER" 
durch Darstellung des Salzes aus Menschenharn gezeigt hat, als Alkalisalz vor. 
Diese Saure ist die Muttersubstanz des gr6Sten Teils des Harnindigos. Als MaS 
der im Harne vorkommenden Menge Indoxylschwefelsaure (und Indoxylglukuron-

1 BAUMANN und HERTER, Zeitschr. f. physio!. Chem. 1; PREUlISE ebenda 2; BAUMANN 
ebenda 3. a EBSTEIN undJULIUs MULLER, VIRC1iOWS Arch. 62; C. BODEKER, Zeitschr. f. 
ra.t. Med. (3) 7. 3 LEWIN, VIRC1IOWS Arch. 92; BASS, Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 10. 
, Zeitschr. f. physio!. Chem. 97. 
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saure)betra.chtet man die Menge Indigo, welche a.us dem Harne abgeschieden 
werden kann. Diese Menge betragt na.ch JAFFI: fUr den· Menschen 5-20 mg 
und na.ch MA.lLLARDl 0,9-37,6 mg pro 24 Stunden.Der Pferdeharn enthalt 
etwa 25mal sa viel indigobildende SUbstanz wie der Menschenharn. 

Ursprung. Die Indoxylschwefelsii.ure stammt aus dem Indol, welches im 
Korper erst zu Indoxyl oxydiert wird und daun mit der SchwefElsii.ure sich paart 
aber auch Indoxylglukuronsaure liefert. Na.ch subkutaner Injektion von Indol 
wird die Indikanausscheidung sehr bedeutend gesteigert (JAFFE, BAUMANN und 
BRIEGER u. a.). Ebenso wird sie bei Tieren durch Einfiihrung von Orthonitro
phenylpropiolsaure vermehrt (G. HOFFE-SEYLER). C. NEUBERG und E. SCHWENK! 
haben aus dem Harne eines Hundes nach Verfiitterung von Indol die Indoxyl
glukuronsaure als Bariumdoppelsalz isoliert. Das Indol wird bei der EiweiB
faulnis gebildet, und aus der Faulnis der eiweiBreichen Sekrete im Darme er
klart sich auch das Vorkommen des Indikans im Harne beim Hungern. Von 
Leim wird dagegen die Indikanausscheidung nicht vermehrt. 

Eine abnorm vermehrte Indikanausscheidung kommt bei solchen 
Krankheitsprozessen vor, welche mit Unwegsamkeit des Diiundarmes und einer 
infolge der lebhafteren Darmfaulnis reichlicheren Indolbildung im Darme ein
hergehen. Eine salche vermehrte Indikanausscheidung kommt, wie zuerst JAFFE 
zeigte, bei Unterbindung des Diinndarmes, nicht aber des Dickdarmes, bei Hunden 
vor, eineBeobachtung, welche spater durch die Versuche von ELLINGER und PRUTz 
mit "Gegenschaltung" von Darmschlingeunoch weiter bestatigt wurde. ELLINGER 
und PRUTz3 trennten bei Hunden eine Darmschlinge aus der Kontinuitat, ver
einigten ihr unteres Ende mit dem zufiihrenden, ihr oberes mit dem abfiihrenden 
Darmlumen und erzeugten also. durch die Antiperistaltik des gegengeschalteten 
Darmstiick;es eine Storung in der Fortbewegung des Darminhaltes. Es zeigte sich 
hierbei, daB Hindernisse im Diiundarme hohe Indikanausscheidung zur Folge hatten, 
wahrend dagegen Hindernisse im Dickdarme keine solche Wirkung zeigten. 

Wie die im Darme kaun auch die in anderen Organen und Geweben des 
Korpers verlaufende EiweiBfaulnis eine Vermehrung des Harnindikans herbei
fiihren. Einige Forscher, BLUMENTHAL, ROSENFELD und LEWIN, glaubten zeigen 
zu kounen, daB vermehrte Indikanausscheidung auch ohne Faulnis durch einen 
vermehrten Gewebezerfall im Hunger und nach Phlorrhizinvergiftung auftreten 
kann, eine Ansicht, die indessen von anderen Forschern, P. MAYER, SCHOLZ 
und ELLINGER lebhaft bekampft wurde 4• Das Indol entsteht, wie es scheint, 
nicht beim Abbau des Eiweilles im Tierkorper aus dem Tryptophan als Zwischen
stufe, wohl aber durch Faulnis des letzteren im Darme. GEN'TZEN 5 hat auch ge
zeigt, daB das Tryptophan, subkutan oder per os in den Korper eingefiihrt, nicht 
zu Indikanurie fiihrt, wohl aber, weun es im Dickdarme der bakteriellen Zer
setzung anheimfallt. Auch die Angaben iiber Indikanausscheidung nach Oxal
saurevergiftung divergieren wesentlich. Nach Vergiftung mit Oxalsaure fanden 
HARNACK und V. LEYEN eine vermehrte Indikanausscheidung, und MORAC
ZEWSKI glaubte bc:.i Diabetes einen bestimmten Parallelismus zwischen Indikan
und Oxalsauremenge konstatieren zu konnen. SCHOLZ dagegen erhielt, im Gegen
satz zu HARNACK, durch Oxalsaure keine Erhohung der Indikanmenge. Nach 
MORACZEWSKI 6 solI man iiberall, wo groBe Indikanmengen vorkommen - bei 

1 JAFFE, PFLUGERS Arch. 3; MAILLARD, Journ. de Physio!. et de Patho!. 12. 2 JAFFE, 
Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1872; BAUMANN und BRiEGER, Zdtschr. f. physio!. Chern. 3; 
G. HOPPE-SEYLER ebenda 7 u. S. V~!. auch PORCHER und HERVIEUX, Journ. de Physio]. 7; 
NEUBERG und SCHWENK, Bioch. Zeitschr. 79. 3 JAFFE, VIRCBOWS Arch. 70; ELLINGER und 
PRU,"Z, Zeitschr. f. physio!. Chern. 3S. 4 Litcratur bei H. SCHOLZ, Zeitschr. f. physio!. Chern. 
3S. 6 M. GENTZEN, Uber die Vorstufen des Indols bei der EiweiBfaulnis im Tierkorper, Inaug.
Dissert., Konigsberg 1904. 8 HARNACK, Zeitschr. f. physio!. Chern. 29; SCHOLZ 1. c.; 
MOBACZEWSKI, Zentralbl. f. inn. Med. 1903 und Zeitschr. f. klin. Med. 79. 
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Leber· uild Blutkrankheiten, Nierenleidenund Kachexien -auch einegesteigerte 
Hamsaureausscheidung finden und bei Gesunden soll das Fett regelmaBig 80· 
wohl die Hamsaure. - wie die Oxal8aure. und Indikanau88cheidung steigern. 
Bei vermehrter Indikanau8scheidung ist auch die Phenolausscheidung fast regel. 
maBig vermehrt. Ein pheno1reicher Harn ist dagegen nicht immer reich an 
Indikan. 

Die Indikanausscheid.ung wird, wie oben erwahnt, durch Einfiihrung von Indol, ·aber 
auch von Indoxyl oder Indoxylkarbonsaure vermehrt. Die Indolkarbonsaure liefert dagegen 
nach PORCHER und HERVIEUXI auffallenderweise nicht Indikan, sondern ein anderes Chromo
gen. BENEDICENTI hat ferner gezeigt, daB Indigblau oder damit analoge blaue oder griine 
Farbstoffe nur aus solchen IndolabkOmmlingen entstehen, in welchen, me in N-Methyl-

OH CH CHs 
indol (CuH.<>CH), a-Naphtindol (C10Hu<>CH) oder N-Methylindolin CuH,(>CHa die 

N·CHs NH N.CHa 
Wasserstoffatome der beiden Methingruppen nicht alkylsubstituiert sind. Aus solchen Deri
vaten, in welchen ein oder zwei WasseIstoffatome aikyIsubstituiert sind, wie z. B. Skatol 

C.CHa 
und a-Methylindol, Dimcthylindol (CSH4()C' CHa) und Bz. 3, P. 2· Dimethylindol 

NH 
OR 

(CHa· CoH3()c.CHa) entstehen dagegen rote Farbstoffe, ein VerhaIten, welohes auC'h 
NH 

PORCHER und HERVIEUXI fiir mehrere alkylsubstituierte Indole beobachtet haben. 
Das Kaliumsalz der Indoxylschwefelsaure, welches zuerst von BAU

MANN und BRmGER aus dem Harne mit Indol gefiitterter Hunde rein dargestellt 
wurde, ist spater von BAUMANN und THESEN 2 in der Weise synthetisch dar
gestellt worden, daB sie erst durch Schmelzen von Phenylglyzin"Orthokarbon
saure mit Alkali das Indoxylalkali und dann aus diesem mit Kaliumpyrosulfat 
das indoxylschwefelsaure Salz darstellten. Es kristallisiert in farblosen glanzen
den Tafeln oder Blattchen, welche in Wasser leicht, in Alkohol weniger leicht 
loslich sind. Von Mineralsauren wird esin Schwefelsaure und Indoxyl gespaltet, 
welch letzteres bei LuftabschluB in einen roten Korper, bei gleichzeitiger An
wesenheit von Oxydationsmitteln dagegen in Indigblau iibergeht: 

2CsH 7NO + 20 = ClsHION202 + 2~0. 
Auf diesem letzteren Verhalten griindet sich der Nachweis des Indikans. 

Beziiglich der ziemlich umstandlichen Darstellung der IndoxyIschwefeIsaure 
0.18' Kalisalz aus dem Harne muB auf ausfiihrlichere Randbiicher verwiesen werden. 
Zum Nachweis des Harnindikans dienen die folgenden Methoden von JAFFE·OBER. 
MAYER und von JOLLES, welche auch eine approximative Schatzung der Indikanc 
menge gestatten. 

Indikanpro be nach JAFri·OBERMAYER. Als Oxydationsmittel hat JAFFE 
Chlorkalk benutzt, wiLhrend OBERMAYER Eisenchlorid verwendet 3 und von anderen 
Kupfersulfat, Kaliumpermanganat, Kaliumbichromat, Alkalichlorat und Hydro
peroxyd vorgeschlagen und verwendet worden sind. Mit dem OBERMAYERSChen 
Reagenze wird die Probe in folgender Weise ausgefiihrt. 

Der sauer reagierende, widrigenfalIs mit Essigsaure schwach angesauerte Ham 
wird mit Bleiessig, 1 ccm auf je 10 ccm Ham, gefallt. 20 ccm des Filtrates werden 
in einem Reagenzglase nach Zusatz von 2-3 ccm Chloroform mit dem gleichen Vo
lumen einer reinen, konzentrierten Salzsaure (spez. Gewicht 1,19), welche im Liter 
2':""4 g Eisenchlorid enthii.lt, gemischt und unmittelbar darauf stark durchgeschiittelt. 
Das Chloroform farbt sich dabei, je nach dem Indikangehalte, allmahlich schwacher 

l' Die Arbeiten 'von PORCHER und HERVIEUX findet man in Compt. Rend. 141), Compt. 
rend. soo. bioI. 62 und Bull. soo. chim. (4) 1; BENEDICENTI, Zeitsohr. f. physioI. Chem. 63 
und Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 1908, Supplbd. (SCHMlEDEBERG.Festschrift). S BAUMANN 
mit BRIEGER, Zeitschr. f. physioI. Ohem. 3, mit THESEN ehenda 28. 3 JAFFE, PFLUGERS 
Arch. 3; OBERMAYER, Wien. kIin. W'ochenschr. 1890. 
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oder starker blau von gelostem Indigblau. Neben Indigblau wird leicht etwltS Indigrot 
gebildet, dessen Entstehung man in verschiedener Weise erklart hat. Die Menge 
davon wird groBer, wenn die Oxydation langsam verlauft und namentlich, wenn die 
Zersetzung in der Warme geschieht {man vgl. hieruber die Arbeiten von ROSIN, BOUMA, 
WANG, MAILLARD, ELLINGER und HERVIEUX 1. 

Nach ELLINGER kaun eine der QueIlen der Indigorotbildung die sein, daB bei der Ein
wirkung des Reagenzes durch ttberoxydation des Indoxyls etwas Isatin entsteht, welches 
mit Indoxyl in der salzsauren Losung Indigrot bildet. MAILLARD dagegen ist der Ansicht, 
daB die blaue Substanz, welche aus dem mit SaIzsaure vermischten Harne von Chloroform 
aufgenommen wird, nicht Indigotin (Indigblau), sondern eine andere, von ihm "Hemiin
digotin" gena.unte Substanz ist, die in alkalischem Mittel fast sogieich zu Indigotin polymeli
siert wird, bei saurer Reaktion dagegen in Indirubin (Indigorot) iibergeht. 

Die Chloroformiosung des Indigos kann auch zur quantitativen Bestimmung 
teils kolorimetrisch nach KRAUSS und ADRIAN, durch Vergleich mit einer Chloro
formindigolosung von bekanntem Gehalt, und teils durch Titration des Indigos als 
Indigosulfosaure mit Kaliumpermanganat nach WANG u. a. benutzt werden. tjber 
die sicherste und zuverlassigste Bestimmungsmethode und namentlich uber die Frage, 
ob und wie der Indigoruckstand auszuwaschen ist (vgl. WANG, BOUMA, ELLINGER 
und SALKOWSKI 2), hat man sich jedoch nicht einigen konnen, und aus dem. Grunde 
wird hier nur auf die Arbeiten der oben zitierten Forscher hingewiesen. 

Auf Grund der Schwierigkeiten, welche aus der Bildung von Indirubin neben 
dem Indigotin entstehen, hat BOUMA empfohlen, samtliches Indoxyl durch Kochen 
des Hames mit isatinhaltiger Salzsaure in Indirubin umzuwandeln. Das Indirubin 
kann dann in Chloroform aufgenommen und, nach Reinigung des Chloroformruck
standes, durch Titration mit Kaliumpermanganat und Schwefelsaure bestimmt 
werden. OERUM 3 hat auch eine, aufdem Verfahren von BOUMA gegriindete kolori
metrische Bestimmungsmethode ausgearbeitet. Mit dem Verfahren von BOUMA 
konnte JOLLES keine befriedigenden Resultate erhalten. 

Die Reaktion von JOLLES 4 bernht darauf, daB bei Gegenwart von Thymol 
und eisenchloridhaltiger Chlorwasserstoffsaure durch Oxydation 4-Zymol-2-Indol
indolignon gebildet wird, dessen Verbindung mit Chlorwasserstoffsaure in Chloro
form mit schon violetter Farbe loslich ist. Man versetzt 10 ccm Ham mit 1 ccm einer 
5%igen alkoholischen ThymoIlosung und schiittelt um. Hierauf fUgt man etwa 
10 ccm einer rauchenden Salzsaure, die 5 g Eisenchiorid pro 1 Liter enthalt, hinzu, 
schiittelt sorgfaltig und laBt 15 Minuten stehen. Dann fUgt man ungefahr 4 ccm 
Chloroform hinzu und extrahiert durch wiederholtes sanftes Schutteln, wobei das 
Chloroform sich intensiv violett farbt. Diese Probe, welche weit empfindlicherals 
aIle frlihere ist, gestattet den Nachweis von 0,0032 mg Indikan in 10 ccm Ham. Das 
Verfahren kann auch zu kolorimetrischer Indikanbestimmung benutzt werden, wobei 
jedoch nicht die Chlorwasserstoffverbindung, sondern das Indolignon mit einer Stan
dardlosung von 0,01 g 4-Zymol-2-Indolindolignon in 100 ccm Chloroform verglichen 
wird {siehe das Original}. Statt des Thymols kann man auch a-Naphthol anwenden. 
wobei das Chloroform intensiv blaugefarbt wird. 

Freies Indigo, und zwar sowohl Indirubin wie Indigotin, kommen in seltenen Fallen 
in dem unzersetzten Harne vor. Solche FaIle sind in neuerer Zeit ,von GROBER und WANG 
beobachtet worden. Nach STEENSMA 6 sollen auch fast immer Spuren von freicm Indol im 
Harne vorkommen. 

O·OHa 

Skatoxylschwefelsaure, 09H9NSO, = 06H,()c. O· SO~· OH, ist nieht mit 

NH 
Siehcrheit als Bestandteil des normalen Harnes dargestellt worden, wogegen 
die Darstellung ihres Alkalisalzes aus diabetischem Harne einmal OTTO gelungen 
scin soli. Vielleieht kommt das Skatoxyl in normalem Harne als cine gepaarte 

1 Die Literatur findet man bei MAILLARD, Zeitschr. f. physiol. Chem. 41. 2 KRAUSS, 
Zeitsehr. f. physiol. Chem. 18; ADRIAN ebenda 19; WANG ebenda 25; ELLINGER ebenda 38 
u. 41; SALKOWSKI ebenda 42. 3 BoUMA, Zeitschr. f. physio!. Chem. 32; OERUM cbenda. 45. 
4 Ebenda 94 u. 95. 6 GROBER, Mlinoh. mcd. Wochenschr. 1904; WANG, SALKOWSKI
Festschrift 1904; STEENSMA, MALYS Jahresb. 40, 314. 

H I>mIDIHijten, Puyslologlsche Chemie. Elfte Aufl.ag6. 37 
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Glukuronsiiure vor (MAYER wld NEUBERG)1, und jedenfalls mmmt man recht 
allgemein in dem Harne, das Vorkommen VOl). Skatolchromogenen an, aus welchen 
bei der Zersetzung" mit starker' Saure und einem Oxydationsmittel rote' oder 
rotviolette Farbstoffe entstehen. 

Die Skatoxylschwefclsaure stammt, wenn sic iiberhaupt im Harne vor
kommt, aus bei der Faulnis im Darme gebildetem Skatol, welches nach der Oxy
dation zu Skatoxyl mit Schwefelsaure sich paart. DaB in den Korper eingefiihrtes 
Skatol wenigstens, zum Teil in den Harn als eine Atherschwefelsaure iibergeht, 
ist von BRIEGER gezeigt worden. Das Indol und das Skatol zeigen jedoch in
soferne ein verschiedenes Verhalten, als, wenigstens beim Hunde, das Indol 
reichliche Mengen Atherschwefelsaure, das Skatol dagegen nul' unbedeutende 
Mengen davon gibt (MESTER) 2. Die Angaben hieriiber sind indessen etwas 
strittig. 

Die Bedingungen ffir die.Entstehung des Indols und des Skatols bl'i der EiweiJ3faulnis 
im Darme sind nach HERTER grundverschieden, indem Skatol durch andere Faulnisbak
terien als das Indol erzeugt wird. So bildet beispielsweise Bacillus coli communis zwar Indol, 
aber nur Spuren von Skatol, wahrend das letztere durch gewisse anaerobe Faulnisbakterien 
gebildet ,vird. Eine wichtige Zwischenstufe bei der Skatolbildung soIl die Indolessigsaure 
(Skatolkarbonsaure nach SALKOWSKI) sein, welche auch in den Harn iibl'rgchen kann und 
nach HERTER das Chromogen des Uroroseins ist (vg!. unten). 

Das Kaliumsalz del' Skatoxylschwefelsaure kristallisiert, es lost 
sich in Wasser, schwerer in Alkohol. Von Eisenchlorid wird die wasserige Losung 
stark violett gefarbt. Von konzentrierter Salzsaure wird die Losung rot und 
dann scheidet sich ein roter Niederschlag abo Diesel' Niederschlag (von Skatol~ 
rot) ist nach dem Waschen mit Wasser unloslich in Ather, lOst sich abel' in Amyl
alkohol. Bei Destillation mit Zinkstaub entwickelt del' rote Farbstoff einen 
starken Geruch nach Skatol. 

Bei del' JAFFEschen Indikanprobe farben sich "skatoxylha.ltige" Harne schon 
bei Zusatz von starker Salzsaure dunkelrot bis violett; mit Salpetersaure farben 
sie sich kil'schrot, mit Eisenchlorid und Salzsaure beim Erwarmen rot. Eine 
Rotfarbung des Harnes kann auch durch das Auftreten von Indigorot (Indirubin) 
bedingt sein, und eine Verwechslung mit diesem Farbstoffe kann also stattfinden. 
ROSIN 3 hat sogar die Ansicht ausgesprochen, daB beim Menschen keine Skatol
chromogene im Harne iiberhaupt vorkommen und daB die hieriiber, gemachten 
Angaben auf Verwechslung von sog. Skatolrot mit Indigorot oder Urorosein 
beruhen. DaB Skatolderivate im Menschenharne bisweilen vorkommen konnen, 
kann man jedoch nicht ganz leugnen, und um Verwechslung mit Indigorot zu ver
meiden, hat man sich zu erimlern, daB das Indigorot sowohl in Chloroform wie 
in Ather IOslich, das Skatolrot dagegen in beiden unloslich ist. Das letztere lOst 
sich dagegen in Amylalkohol und diese Losung zeigt einen Absorptionsstreifen 
nahe an del' Lime D, zwischen ihr und E, entsprechend;' = 577 - 550 (PORCHER 
und HERVIEUX)4. 

Beziiglich einer moglichen Verwechslung von Skatolrot mit Urorosein ist 
daran zu erinnern, daB die Frage, ob Urorosein und Skatolrot denselben Farb
stoff repriisentieren oder verschiedene Farbstoffe sind, noch eine offene ist. Das 
Chromogen des Uroroseins ist nach HERTER 5 Indolessigsaure und das Urorosein 
soll nicht mit Skatolrot identisch sein. Nach ANNIE HOMER 6 haben Skatolrot 
und Urorosein allerdings dasselbe Spektrum, abel' sie sind nicht identisch, und 
das Skatolrot ist ein Gemenge von zwei Farbstoffen. Das Chromogen des Uro
roseins ist nach ihr Indolazetursaure, die von Indolessigsaure im Darme stammt. 

lOTTO, PFLUGERS Arch. 33; MAYER und NEUBERG, Zeitschr. f. physio!. Chern. 29. 
2 BRIEGER, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 12 und Zeitschr. f. physio!. Chem. 4, 414; 
MEsTER,ebend!;1.12. 3 ROSIN, VIRCHOWS Arch. 123. (Zeit-schr. f. physio!. Chern. 40. I; Journ. 
of bioI. Chern. 4. 8 Ebenda 22. 
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Nach anderen Forschern, STAAL, GROSSER, PORCHER und HERVIEUX 1 sollen 
Urorosein und Skatolrot identisch sein. 

C·CHs·COOH 

Indolessigsiiure (Skatolkarbonsaure) C;uHgNO. = CsH4<>CH. Diese Saure, deren 

NH 
Vorkommen im normalen Harne schon SALKOWSKI wahrscheinlich machte, tritt - wenn 
sie wirkiich das Chromogen des sog. Uroroseins ware und wenn also die iiber das Vorkommen 
des letzteren gewonnenen Erfahrungen auf sie iibertragbar sind - bei besonderen Faulnis
vorgangen im Darme (HERTER) und bei verschiedenen Krankheiten, besonders bei kachek
tischen Zustanden, im Harne auf. Nach WECHSELlIlANN 2 kommt sie (richtiger das Urorosein) 
in Spuren im normalen Harne, reichlicher im Pferde- und besonders reichlich im Kuhharne 
vor. In den Tierkorper eingefiibxt, geht sie unverandert in den Harn iiber. 

Die Saure kristallisiert in Blattchen, die bei 1650 C schmelzen und bei starkerem Er
hitzen unter Kohlensaureabspaltung Skatolliefern. Die mit Saizsaure angesauerte und mit 
ein wenig Eisenchlorid versetzte Losung der Saure wird beim Sieden kirschrot. Mit etwas 
Saure und ein wenig Nitrit, ebenso wie mit Salzsaure und Chlorkalk, wird die Losung rot, 
triibt sich und scheidet einen roten Farbstoff ab, welcher in Amylalkohol IOslich ist und 
den oben erwahnten Streifen zwischen D und E gibt. Dieser rote Farbstoff solI Urorosein sein. 

Urorosein hat NENCKI 3 einen roten Farbstoff genannt, welcher unter den bei Besprechung 
der Indolessigsaure genannten Verhii.ltnissen im Harne auftritt. Der Farbstoff ist nicht im 
Harne prii.formiert, sondern entsteht aus einem Chromogen (Indolessigsaure, Indolazetur
saure), ",enn man den Harn mit konzentrierter Salzsaure ohne anderea Zusatz versetzt. 
Der Harn wird hierbei rot gefarbt. Von dem Indirubin unterscheidet sich das Urorosein 
wesentlich durch dieselben Eigenscbaften wie das Skatolrot, mit dem es nach einigen identisch 
sein solI (vgl. oben). 

Nephrorosein hat V. ARNOLD' einen, dem Urorosein sehr nahestehenden Farbstoff ge
nannt, welcher wie dieses aus einem Chromogen entsteht, wenn man den Harn mit Salpeter
saure oder mit konzentrierter Salzsaure und ein wenig NatriumnitritlOsung versetzt. Das 
Nephrorosein lost sich in Amylalkohol und zeigt im Spektrum einen Streifen zwi8chen b 
und F, von b bis ein wenig iiber die Mitte zwischen b und F sich erstreckend. Unter der Ein
wirkung des Lichtes wird es verandert und gibt zuletzt ein Band zwischen D und E, neben E. 
Der so erhaltene neue Farbstoff wird p-Urorosein genannt, zum Unterschied von dem ge
wohnlichen Urorosein, a-U r or 0 s ei n. Das N ephrorosein ist nicht in normalem Harne, sondern 
nur in gewissen pathologischen Fallen beobachtet worden. 

Ein von DE JAGER bei Behandlung des Harnes mit Chlorwasserstoffsaure und Formol er
halteI).er Farbstoff scheint dem Urorosein und Nephrorosein nahe verwandt zu sein. Nach 
ELLINGER und FLAJllAND 5 gehort wahrscheinlich sowohl das Urprosein wie das Skatolrot 
zu der von ihnen dargestellten Gruppe der Triindylmethanfarbstoffe, welche sie aus B-Indol
aldehyd durch Sieden in saurer Losung erhielten. Hierbei entstand, wahrscheinlich durch 
Kondensation, die Leukobase HC ; (CaH8N)a, welche den roten Farbstoff, HO • C ; (CsH6N)3' 
gibt. 

Aromatische Oxysiiuren. Bei der EiweiBfaulnis im Darme entstehen, aus 
dem Tyrosin als Zwischenstufe, die Paraoxyphenylessigsaure und die Para
oxyphenylpropionsaure, welche beide zum allergroBten Teil unverandert 
in den Harn iibergehen. Die Menge dieser Sauren ist gewohnlich sehr klein. 
Sie wird aber unter denselben Verhaltnissen wie die der Phenole vermehrt, und 
namentlich bei der akuten Phosphorvergiftung soll sie bedeutend vermehrt sein. 
Ein geringer Teil dieser Oxysauren ist auch an Schwefelsaure gebunden. 

AuBer diesen beiden im Menschenharne regelmaBig vorkommenden Oxy
sauren kommen im Harne bisweilen auch andere Oxysauren vor. Hierher ge
horen die Homogentisinsaure bei Alkaptonurie, die im Kaninchenharn nach 
Verfiitterung von Tyrosin von BLENDERMANN gefundene Oxyhydropara
kumarsaure, die nach BAUMA.NN 8 zuweilen im Pferdeharn auftretende Gallus
saure und die bisher nur im Hundeharne gefundene Kynurensaure 

1 STAAL, Zeitschrift f. physiol. Chem. 46; GROSSER ebenda 44; PORCHER und HERVIEUX 
cbenda 45, Compt. Rend. 138 und Journ. de Physio!. 7. s SALKOWSKI, Zeitschr~ f. physio!. 
Chem. 9; WECHSELMANN, zitiert nach Bioch. Zentralb!. a, 784. 3 NENCKI und SIEBER, Journ. 
f. prakt. Chem. (N. F.) 26." , Zeitschr. f. physio!. Chem. 61 u. 71 Ii L. DE JAGER, Zeitschr. 
f. physio!. Chern. 81;· A. ELLINGER und CL. FLAMAND ebenda 62. 8 BLENDERMANN, Zeit
Bchr. f. physiol. Chern. 6, 257; BAUMANN ebenda 8, 193, 

3711< 
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(Oxychinolinkarbonsaure). Wenn auch nicht alle diese Sauren zu den physiologi
schen Harnbestandteilen gehoren, so werden sie jedooh hier in einem Zusammen
hange abgehandelt. 

Die Paraoxypbenylessigsiiure CaHaOa = HO • CsH, • CHt..: COOH und die p.Oxy. 
pbenylpropionsiiure (Hydroparakumarsaure) C H]oOa = HO • Cs.l:14 • CHI • CHI' COOH kri
staJIisieren und sind beide in Wasser und in Ather loslich. Jene schmilzt bei 1480, diese bei 
1250 C. Beim Erwiirmen mit dem MlLLoNschen Reagenze geben beide eine Bchon rote Farbe. 

Zum Nachweis dieser zwei Oxysauren verfahrt man nach BAU14A.NN in folgender Weise. 
Man erwarmt zur Vertreibung der fliichtigen Phenole den Harn nach Zusatz von SalzsiLure 
einige Zeit im Wasserbade. Nach dem Erkalten schuttelt man dreimal mit Ather aus und 
schilttelt darauf den Atherauszug mit schwacher Sodalosung, welche die Oxysii.uren auf
nimmt, wihrend der Rest der Phenole im Ather gelost zuriickbleibt. Die alkalische Losung 
der Oxysauren sauert man darauf schwach mit Schwefelsaure an, schuttelt abermals mit 
Ather aus, hebt den Ather ab, liBt ibn verdunsten, lost den Riickstand in wenig Wasser und 
priift diese Losung mit dem Mn.LoNschen Rea·genze. Die zwei Oxysauren lassen sich am 
sichersten durch ihren verscbiedenen Schmelzpunkt unterscheiden. Bezuglich des zur Iso
lierung und Trennung der zwei Oxysauren voneinander dienenden Verfabiens wie auch be
treffend die kolorimetrische Bestimmung wird auf ausfuhrlichere Handblicher verwiesen. 

Homogentisinsaure (Dioxyphenylessigsaure) CaHsO, = 
/OH(I) 

CsRa, OH(4) . Diese, zuerst von MARSHALL l entdeckte und von ihm 
"'CHI' COOH 

vorlii.ufig "glycosuric acid" genannte Saure ist von WOLKOW und BAUMAN'N 
in einem Falle von Alkaptonurie in groBerer Menge isoliert und eingehend studiert 
worden. Sie nannten die Saure, welche der Gentisinsaure homolog ist, Homo
gentisinsaure und sie zeigten, daB die Eigentiimlichkeiten des sog. Alkapton
h,arnes in diesem Falle von dieser Same herriihrten. Dieselbe Saure ist spater 
von vielen anderen als die ffir Alkaptonurie charakteristische Saure gefunden 
wordens. 

Die Menge der ausgeschiedenen Saure, welche in den meisten Fallen 
zwischen 3-7 g pro 24 Stunden schwankt und nur in Ausnahmefallen hohere 
Werle, 14-16 g, erreicht hat, wird durch eiweiBreiche Nahrung vermehrt. Ein
gabe von Tyrosin vermehrt, wie zuerst WOLKOW und BAUMANN und EMBDEN 
fanden und spatere Forscher bestatigt haben, bei Personen mit Alkaptonurie 
die Menge der Homogentisinsaure im Harne. Nachdem LANGSTEIN und E. MEYER 
in einem Falle von Alkaptonurie gezeigt hatten, daB der Gehalt des EiweiBes 
an Tyrosin, selbst wenn man denselben maximal berechnet, zur Deckung der 
Homogentisinsiiuremenge nicht ausreichen kann und daB man folglich auch eine 
andere Quelle (das Phenylalanin) fiir das Alkapton annehmen muB, lieferlen 
dann F ALTA und LANGSTEIN 3 den direkten Beweis, daB die Homogentisinsiiure 
auch aus Phenylalanin entsteht. Die Ausscheidung der Saure wird auch, wie 
ABDERHALDEN, BLOCH und RONA' gezeigt haben, beim Alkaptonuriker durch 
Zufuhr von Tyrosin oder Phenylalanin in der Form von Polypeptiden, sowohl 
Di- wie Tripeptiden, vermehrt. Das p-Tyrosin und das Phenylalanin gehen 
bei Alkaptonurie BOgar quantitativ in Homogentisinsaure iiber (FALTA). Das 
m- und o-Tyrosin gehen dagegen nach BLUM D bei Alkaptonurikern nicht in Homo
gentisinsiiure iiber, und das Dibromtyrosin liefert ebensowenig wie bromierte 
oder jodierte EiweiBkorper Homogentisinsiiure (FALTA). Nach den Unter
suchungen von LANGSTEIN und MEYER und besonders von F ALTA liefern beim 
Alkaptonuriker verschiedene EiweiBkorper verschiedene Mengen Homogentisin-

1 The Medical News of Philadelphia 1887, January 8. I WOLKOW und BAUMANN, Zeit
Bchr. f. physiol. Chem. 10. Die Literatur findet man im uhrigen bei K. FROlllHERZ, "Ober 
Alkaptonurie. Inaug.-Diss. Frdburg 1908. 3 LAliiGSTEIN und MEYER, Deutsch. Arch. f. klin. 
Med. 78; .FALTA und LANGSTEIN, Zeitschrift f. physiol. Chem. 37; FALTA, Der EiweiBstoff
wechsel hei der Alkaptonurie. Habilitationsschr. Naumburg a. S.1904. 'Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 02. 6 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 1i9. 
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saure, und zwar griiBere Mengen in dem MaBe, wie die Eiweillstoffe reicher an 
Tyrosin und Phenylalanin sind. 

Eine Folge hiervon ist die, daB der Quotient Hom. (= Homogentisin
saure) : N (Stickstoff) nach Einfuhr von verschiedenen Eiweillkorpem ein 
verschiedener wird. So hat man z. B. fiir das Kasein Hom. : N als Mittel viel 
hoher alB ffir das EiereiweiB gefunden. In den meisten untersuchten Fii.llen 
von Alkaptonurie fand man Hom. : N gleich 40 a. 50 : 100 und bei einem und dem
selben Alkaptonuriker ist er, wenn keine wesentliche Anderung der Ern.ii.hru.ng 
stattfindet, verhii.ltnismaBig konstant. 

WOLKOW und BAUMANN' suchten die Entstehung der Homogentisinsii.ure 
aus Tyrosin durch abnorme Garungsvorgii.nge in den oberen Teilen des Darmes 
zu erklaren, aber diesa Ansicht hat man nunmehr allgemein verlassan. Gegen 
dieselbe und ffir eine Homogentisinsaurebildung in den Geweben spricht ent
schieden die Beobachtung von ABDERHALDEN, BLOCH und RoNAl, daB das 
Glyzyl-I-Tyrosin auch nach subkutaner Zufuhr die Homogentisinsii.urebildung 
vermehrt. Die Homogentisinsaure wird femer vom gesunden Organismus, wenn 
man nicht zu groBe Mengen der Saure auf einmal einfiihrt, verbrannt, und man 
ist auch allgemein der Ansicht, daB die Alkaptonurie eine Anomalie des Ei
weiBstoffwechsels ist. 

Um die Art dieser Anomalie und den Ursprung der Homogentisinsaure 
zu verstehen, hat man sich zunachst daran zu erinnem, daB nach den Unter
.suchungen von O. NEUBAUER und FALTA, LAN'GSTEIN u. a. 2 nur solche aroma
tische Sauren im Korper in Homogentisinsaure iibergehen, welche eine drei
gliedrige Seitenkette haben, die in a-Stellung, nicht aber in p-Stellung zu der 
Karboxylgruppe durch N~, OH oder 0 substituiert ist. Solche Sauren sind 
also p-Tyrosin, Phenylalanin, Phenyl-a-Milchsaure und Phenylbrenztrauben
saure. 

Nach FALTA konnte man sich vorstellen, daB das Phenylalanin durch Desamidierung 
in Phenyl-a-Milchsii~re, CQHs . CHs . CHOH . C<?OH, iiberging~, au~ welcher ~ ~urch 
Aufnahme von zwel Hydroxylgruppen erst DlOxyphenyl-a-Milchsaure (Uroleuzmsaure), 
(HO)sCsHs . CHs . CHOH . COOH, und darauf aus der letzteren durch Oxydation Dioxy
phenylessigsiiure (Homogentisinsiiure) (HO)zCsHs . CHI' COOH entstiinde. Eine analoge 
Umwandlung wie das Phenylalanin konnte auch das Tyrosin durchmachen, wobei eine Ver. 
schiebung der OH-Gruppe aus der Parastellung jedoch angenommen werden muB. 

Entstehung aus Tyrosin. Nach dem, wie es scheint, sehr allgemein 
akzeptierten Schema von NEUBAUER 3 solI bei der Homogentisinsii.urebildung 
das Tyrosin, wie andere Aminosauren, erst in die entsprechende Ketosaure, 
p~Oxyphenylbrenztraubensaure, iibergehen, die zu dem entsprechenden Chinol 
(unter Umlagerung) oxydiert und in Hydrochinonbrenztraubensa.ure umgesetzt 
wird, aus welcher dann unter oxydativer Kohlensaureabspaltung die Homo
gentisinsaure hervorgehen wiirde. Das Phenylalanin wiirde iiber Tyrosin oder 
nach Y. KOTAKE' mit Phenylbrenztraubensa.ure als Zwischenstufe in p-Oxy
phenylbrenztraubensaure iibergehen und dann wie oben abgebaut werden. 

Das Schema dieser Umsetzungen ist also das folgende: 

HO' C0C' CHa • CO· COOH~O: COC/g~' CO· COOH~ 
(p-Ox~enYlbrenztraubensiiure) ~ol) 

C . CH2 • CO . COOH C - CHzCOOH 

~ HO.~C'OH ~ HO'C<==>C'OH 
(Hydrochinonbrenztraubensa.ure) (Homogentisinsiiure). 

. Die Schwierigkeit, welche frillier der Annahme einer Umwandlung des Tyrosins in 
Homogentisinsiiure im Wege stand und welche in der verschiedenen Stellung des Hydroxyls 

1 Zeitschr. f. physio!. Chem. 1i2. I Zeitschr. f. physiol. Chem. 42; vgl. ferner FROMHERZ. 
1. c. 3 Zit. nach Zentralbl. f. Physiol. 23, 76. 'Zeitschr. f. physio!. Chem. 122. 
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zu der Seitenkette in den beiden Stoffen lag - me durch daB Schema HOOOR 

OH 

(Homogentisinsaure) und ~> 
I 

I 
CHaCOOH 

(Tyrosin) veranschaulicht wird -

,CH2 • CHNHz • COOH 
besteht nicht langer, seitdem man andere analoge Vorgange kennen gelernt hat. Ein Bolches 
Beispielliefert die von T. KUMAGAI und R. WOLFENSTEIN 1 ausgefiihrte Oxydation von Para-

kresol, H3~~OH, mit Kaliumpersulfat in saurer Losung. Hierbei entstand namlich 
OH 

nicht das erwartete 3,4·Dioxytoluol HacC>OH, sondern das Homohydrochinon, 

HO(~OH, und es fand also cine Verschiebung der Alkylgruppe statt. 

CH3 

DaB auch beim gesunden Menschen das Tyrosin Veranlassung zu einer 
Homogentisinsaureausscheidung geben kann, hat ABDERHALDEN2 gezeigt, in
dem er in dem Harne eines Mannes, welcher 50 g I-Tyrosin (davon 44 g resorbiert) 
per os eing€nommen hatte, eine geringe Menge Homogentisinsaure sicher nach
weisen konnte. In dem Harne eines anderen Mannes konnte indessen nach Auf
nahme von sogar 150 g I-Tyrosin (davon 141 g resorbiert) weder Homogentisin
saure noch irgend ein anderes Zwischenprodukt des Tyrosinabbaues aufgefunden 
werden. 

Nach den nun erwahnten Hypothesen wiirde der Abbau des Tyrosins und 
Phenylalanins iiber die Homogentisinsaure geschehen, und die Stoffwechsel
anomalie bei der Alkaptonurie wiirde also darin bestehen, daB der Abbau an 
diesem Punkte stehen bleibt und daB die Fahigkeit, den Benzolring zu spalten, 
dem Organismus des Alkaptonurikers abgeht. Dies ist nun allerdings nicht 
richtig, denn der Alkaptonuriker kann, wie K. FRoMHERZ und L. HERMANN S 3 

gezeigt haben, bedeutende Mengen von eingefiihrter p-Oxyphenylbrenztrauben
saure vollstandig verbrennen. 

Homogentisinsaurebildung. Gegen die Ansicht, daB der Abbau des 
Tyrosins und Phenylalanins regelmaBig iiber dio Homogentisinsaure geht und 
daB das Wesen der Alkaptonurie in einer Unfahigkeit des Korpers, dieses Zwischen
produkt des Stoffwechsels zu verbrennen bestehen wiirde, hat DAKIN 4 Einwande 
erhoben. Er hat namlich unter anderem gefunden, daB von dem p-Methylphenyl
alanin und dem p-Methoxyphenylalanin, welche keine p-Chinonderivate bilden 
konnen, der groBte Teil irn Tierkorper verbrannt wird. Diese Stoffe konnen 
auch von dem Alkaptonuriker zum Teil verbrannt werden. FROMHERZ und HER
MANN'S, welche die Angaben DARINS iiber p-Methylphenylalanin bestatigten, 
fanden in Versuchen mit sowohl p- wie m-Methylphenylalanin an einem Alkapton
uriker, daB diese beiden Sauren keine Homogentisinsaure lieferten, sondern 
groBtenteils verbrannt wurden. Auch das m-Methyltyrosin gab beirn Alkapton
uriker nur eine kleine Vermehrung der Alkaptonsauren (Methylhomogentisin
saure) und wurde zum groBten Teil verbrannt. Ihre Versuche haben gezeigt, 
daB ein Abbau dieser aromatischen Stoffe beirn Alkaptonuriker sowohl ohne 
prim are p-Oxydation wie ohne Bildung von einem Hydrochinonderivat zum 
groBten Teil verbrannt werden konnen, und es muB also auch andere Wege fiir 
den Abbau der aromatischen Aminosauren als iiber die Homogentisinsaure geben. 

1 Ber. d. ~eutsch. chem. Gesellsch. 41. 2 Zeitschr. f. physioi. Chem. 77. 3 Zeitschr. f. 
physioi. Chem. 91; siehe ferner 89 und mit L. BOHM 91. 4 Journ. of bioI. Chern. 8 tl. 9; mit 
A. J. \VAKl!lMANN ebenda 9. 
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Als einen solchen Weg hezeichnen sie die Oxydation des Tyrosins und der p-Oxy
phenylbrenztraubensaure zu einem Brenzkatechinderivat .. Das Wesen der Al
kaptonurie kann nach ihnen jedenfalls . nicht in einem totalen Unvermogen, 
die aromatischen Aminosauren zu verbrennen, bestehen. Es scheint nur der 
Abbauweg iiber Homogentisinsaure dem Alkaptonuriker verschlossen zu sein. 

GARROD 1, welcher mehrere FaIle von Alkaptonurie beobachtete, hat Zu
sammenstellungen der bis dahin veroffentlichten FaIle gemacht und er konnte 
hierdurch zeigen, daB diese Anomalie des EiweiBstoffwechsels ofters bei Miinnern 
ala bei Weibern vorkommt, und ferner, daB Blutsverwandtschaft der Eltern 
(Geschwisterkinder) zur Alkaptonurie pradisponiert. . 

Die Homogentisinsaure gibt beim Schmelzen mit Kali Gentisinsaure (Hydro
chinonkarbonsaure) und Hydrochinon. In den Darmkanal des Hundes eingefiihrt, 
geht sie zum Teil in Toluhydrochinon fiber, welches in Form der Atherschwefel
saure ausgeschieden wird. Die Homogentisinsaure ist auch von BAUMANN und 
FRANKEL aus Gentisinaldehyd als Ausgangsmaterial und von O. NEUBAUER 
und FLATOW2 aus o-Oxyphenylglyoxylsaure, fiber die Hydrochinonglyoxyl" 
saure und die Hydrochinonglykolsiiure als Zwischenstufen, synthetisch dar
gestellt worden. 

Eigenschaften. Die Saure kristallisiert mit 1 Mol. Wasser in groBen, 
durchsichtigen, prismatischen Kristallen, die bei gewohnlicher Temperatur 
unter Abgabe des Kristallwassers undurchsichtig werden. Die wasserfreie Saure 
schmilzt bei 146,5-147 0 C. Sie ist leicht IOslich in Wasser, Alkohol und Ather, 
aber fast unlOslich in Chloroform und Benzol. Sie ist optisch inaktiv und garungs
unfahig. Ihre wasserige Losung zeigt das Verhalten des BOg. Alkaptonharnes. 
Sie wird also nach Zusatz von sehr wenig Natronlauge oder Ammoniak unter 
Aufnahme von Sauerstoff von der Oberflache aus griinlich-braun verfii.rbt und 
nach UmschfitteIn wird sie rasch dunkelbraun bis schwarz; 

Wird Alkaptonharn oder HomogentisinsaurelOsung mit 10-40% gewohnlicher Sol. 
ammoniaci versetzt, so entsteht, wie C. MORNER 3 gezeigt hat, bei Luftzutritt eine pracht
volle, intensive, rotviolette Farbung des Gemisches, undes werden hierbei zwei schone Farb
stoffe, a- und p-Alkaptochrom gebildet. Von diesen kristallisiert das erstgenannte, das 
a-Alkaptochrom, und besitzt in alkalischer Losung eine schon violette Farbe ohne Fluoreszenz. 
Das p-Alkaptochrom kristallisiert nicht und seine alkalische Losung hat eine mehr rote Farbe 
mit starker Fluoreszellz in Gelbrot. 

Eigenschaften. Die Homogentisinsaure reduziert alkalische Kupfer
losung schon bei schwachem Erwarmen und ammoniakalische Silberlosung 
sofort in der Kiilte. Dagegen reduziert sie nicht alkalische WismutlOsung. Mit 
dem MrLLoNschen Reagenze gibt sie einen zitronengelben Niederschlag, der beim 
Erwarmen hell ziegelrot wird. Eisenchlorid gibt eine rasch vorfibergehende 
Blaufiirbung der Losung. Beirn Sieden mit konzentrierter Eisenchloridlosung 
tritt Gemch nach ChinOll auf. Mit Benzoylchlorid und Natronlauge gibt sie bei 
Gegenwart von Ammoniak das bei 204 0 C schmelzende Amid der Dibenzoyl
homogentisinsaure, welches auch zur Isolierung der Saure aus dem Harne und 
Erkennung derselben benutzt werden kann (ORTON und GARROD). Unter den 
Salzen ist zu nennen das kristallwasserhaltige Bleisalz mit 34,79% Pb. Dieses 
Salz schmilzt bei 214-215 0 C. 

Darstellung. Um die Saure aus dem Harne darzustellen, el'hitzt man den 
Ham zum Sieden, setzt zu je 100ccm 5-6 g festes Bleiazetat hinzu, filtriert, sobald 
das Salz sich gelOst hat und lallt das Filtrat an cinem kiihlen Orte 24 Stunden zur 
Kristallisation stehen (GARROD). Das getrocknete, fein gepulverte Bleisalz wird in 

1 Med. chirurg. Transact. 1899, Vol. 82 (wo alle damals bekannten Falle zusammengestellt 
sind). ferner The Lancet 1901 u. 1902; GARROD U. HELE, Journ. of Physiol. 33. 2 BAUMANN 
und FRiNKEL, Zeitschr. f. physiol. Cht'm. 20; NEUllAUER und FLATOW ebenda lilt 3 Zeit. 
Bchr. f. physiol. Chem. 89. 
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Ather aufgeschwemmt und durch einen Schwefelwasserstoffstrom volIstii.ndig zer
setzt, Nach dem spontanen Verdunsten des l.thers erhliJt man die Saure in fast farb
losen Kristallen (ORTON und GARROD) 1_ 

Behufs der qnantitativen lJestimmnng hat BAUMANN ein Verfamen angegeben, 

nach welchem man die Saure durch Titration mit ::, Silberlosung bestimmt. Hinsichtlich 

dieses Verfahrens wird a.uf die Arbeiten von BAUJIIANN, C. MORNER, MrrrELBACH, GARROD 
und HunTLEY hingewiesen. Ein andel'es Verfahren riihrt von DENIGES· her. Ein kolori· 
metrisches Verfahren hat A. P. BRIGGs 3 angegeben. . 

Uroleuzinsiiure, C9H100 5, nach HUPPERT wahrscheinlich eine DioxyphenylmiIchsaure, 
CeHa(OH)s • CHI • CH(OH) • COOH, hat .KmK eine von ihm ans dem Harne von Kindem 
mit Alkaptonurie, wo sich anch Homogentisinsaure vorfand, dargestellte Sallre genannt. 
LANGSTEIN und MEYER4 gIanbten auch kIeine Mengen davon in einem von ibnen studierten 
FaIle von Alkaptonurie gefunden zu haben. Die Sanre hatte den Schmelzpunkt 130-1330 C. 
In ihrem Verhalten zu Alkalien bei Luftzutritt, zu alkalischer Kupferlosung und ammonia· 
kalischer Silberlosung wie auch zu MILLOl'fS Reagens ahnelt sie ·der Homogentisin
saure sehr. 

NEUBAUER und FLATOW, welche die Dioxyphenyl-a-Milchsaure synthetisch darstellten, 
fan den, daB diese Saure ganz andere Eigenschaften als die sog. Urolenzinsaure hat. GARROD 
und HunTLEY 5 haben femer gezeigt, daB man Ieicht eine unreine Homogentisinsaure von 
niedrigerem Schmelzpunkt erMlt, und sie Machen es wahrscheinlich, daB die alteren An
gaben iiber eine Uroleuzinsaare auf Irrungen beruhen. 

Kynurensiiure (y-Oxy-a.Chinolinkarbonsii.ure) 6 C1oH?NOa 

CH COH 
/',A 

CH C CH 

i~H ~ ~. COOH 
"\./',,~' 

CH N' 

ist 

eine im Hundeharne oft, aber nicht immer vorkommende Saure, deren Menge durch Fleisch· 
nahrung vermehrt wird. 1m Katzenhame kommt sie nicht vor. Es ist ELLINGER gelungen, 
den sicberen Beweis dafiir zu liefem, daB die Muttersubstanz der Saure das Tryptophan ist; 
Durch Einfiihrung von· Tryptopha.n in den Organismus hat er namlich nicht nur bei Hunden, 
Hondem auch bei Kaninchen eine Kynurensaurebildung erzeugen konnen, wobei nach ihm 
und Z. MATSUOKA Indolbrenztrli.ubensaure wahrscheinlich eine Zwischenstufe daretellt. 
Nach HOMER soli indessen die Menge der ausgeschiedenen Kynurensaure nicht in direktem 
Verhii.ltnis zu dem verfiitterten Tryptophanstehen. 

Die Saure kristallisiert,lost sich nicht in kaltem Wasser, ziemlich gut in heiBem AIkohol 
und gibt ain in dreieckigen farblosen Blattchen kristallisierendes Bariumsalz. Beim Er. 
hitzen schmilzt die Saure und zerfallt in Kohlensaure und Kynurin. Beim Abdampfen auf 
dem Wasserbade mit Salzsaure und Kaliumchlorat zur Trockne entsteht ein rotlicher Riick
stand, der mit Ammoniak erst braungriin und dann smaragdgriin sich mrbt (JAFFES 
Reaktion)? 

HarnfarbstoUe und Chromogene. Die gelbe Farbe des normalen Hames 
rUhrt wahrscheinlich von mehreren Farbstoffen, nach der gewohnlichen Ansicht 
aber zum allergroBten Teil von dem Urochrom her. Daneben scheint der Ham 
als regelmaBigen Bestandteil eine sehr kleine Menge Koproporphyrin zu ent
halten. Uroerythrin kommt ebenfalls oft, wenn auch nicht immer, im normalen 
Harne vor. Endlich enthalt der gelassene Ham, wenn er der Einwirkung des 
Lichtes ausgesetzt gewesen ist, regelmaBig einen gelben Farbstoff, das Urobilin, 

lORTON und GARROD, Joum. of Physiol. 27; GARROD ebenda 23. 2 MITTELBA,CH. 
Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 71 (wo man die Arbeit-en von BAUMANN und MORNER findet); 
GARROD und HunTLEY, Journ. of Physiol. 33; DENIGES, Chem. Zentralbl. 1897, I, S.338. 
a JOIll"D. of bioI. Chem. lit. 'HUPPERT, Zeitschr. f. physiol. Chem. 23; KmK, Brit. med . 
. Journ. 1886 u. 1888; LANGSTEIN und MEYER 1. c. 6 Journ. of Physiol. 36; siehe auch ERNST 
SPATH, Mouatsh. f. Chem. 42. 6 ANNIE HOMER, Journ. of bioI. Chem. 17 u. 22; Journ. of 
Physiol. 48; ELLINGER, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 37. 1804 und Zeitschr. f. pbysiol. 
Chem. 43, mit MATSUOKA ebenda 109; siehe auch MATSUOKA und Mitarbeiter ebenda 143. 
Die altere Literatur iiber Kynurensaure findet man bei JOSEPHSOHl'f, Beit-rii.ge zur Kenntnis 
der Kynurensaureausscheidung beim Hunde, Inaug.-Diss. Konigsberg 1898. 7 Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 7. 
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welches untar dar Einwirkung von Licht (SAlLLET) und Luft (JAFFE, lliSQuE)l 
u. R. RUS einem Chromogen, dem Urobilinogen, hervorgeht. 

AuBer diesen Farbstoffen und deren Chromogenen enthliJ.t der Ham jedoch auch ver
schiedene andere Stoffe, aus welchen durch Einwirkung von chemischen Agenzien Farbstoffe 
entstehen konnen. So konnen durch Einwirkung von Sauren Huminsubstanzen, zum 
Teil aus den Kohlehydraten des Hames, entstehen (v. UDRANSZKY) I. ZU diesen, durch Saure
wirkung unter Luftzutritt aus normalem liame erhaltenen Huminkorpem sind zu rechnen: 
daB Urophain von HELLER, die von verschiedenen Forschem beschriebenen Uromelanine 
u. a. Aus den gepa.a.rten Indoxyl- und Skatoxylverbindungen lassen sich IndigbIau (Uro
glauzin von HELLER, Urozyanin, Zyanurin und andere Farbstoffe iilterer Forscher) 
wie auch rote Farbstoffe abspalten. Solchen Ursprunges sind wahrscheinlich das Urrhodin 
(liELLER), das Urorubin (PL6sz) und das Urohamatin (lIARLEy)8. 

Auf die verschiedenen, als Zersetzungsprodukte aus normalem Harne er
haltenen Farbstoffe kann hier nicht des Naheren eingegangen werden. Die Ham
porphyrine sind schon in einem vorigen Kapitel (5_ Blut) abgehandelt worden 
und werden iibrigens am besten im Zusammenhange mit den pathologischen 
Harnfarbstoffen besprochen. Es bleiben hier also nur das Urochrom, das Urobilin 
und das Uroerythrin der Besprechung iibrig. 

Urochrom nennt GARROD' den gelben Farbstoff des Harnes. Denselben 
Namen hatte schon friiher THuDICHUM einem von ibm isolierten, weniger reinen 
Harnfarbstoffe gegeben. Die Angaben iiber die Zusammensetzung und Eigen
schaften des Urochroms divergieren iibrigens so bedeutend, daB es mindestens 
sehr fraglich ist, ob jemand die sen Farbstoff bisher rein in den Handen gehabt 
hat. Das Urochrom ist eisenfrei, aber stickstoffhaltig. DOMEROWSKI fand den 
Stickstoffgehalt gleich 11,15, HOHLWEG gleich 9,89, KLEMPEltER gleich 4,2%, 
H. FISCHER und Mitarbeiter gleich 11 %. Das Vrochrom eI).thiilt nach DOM
BROWSKI etwa 5% Schwefel und nach H. FISCH]JR 2%, wahrend andere, wie 
HOHLWEG, SALOMONSEN und MA... .... CINI es schwefelfrei fanden 6. Nach WEISt; 6 

8011 das aus (Urochromogen und) Urochrom gebildete Uromelanin schwefelbaltig 
sein, was fiir einen Schwefelgehalt des Urochroms spricht. 

Natur des Urochroms. Nach GARROD steht das Urochrom in naher Be
ziehung zu dem Urobilin und es solI nach ibm durch "aktiven" Azetaldehyd in 
Urobilin umgewandelt werden konnen, wahrend umgekehrt das letztere nach 
RIV A 7 durch Oxydation mit Permanganat einen urochromiihnlichen. Stofi liefem 
solI. Diese Beziehungen der zwei Farbstoffe zueinander werden von DOMBROWSKI 
geleugnet. In der Literatur findet man haufig die Angabe, daB das Urochrom 
Pyrrolreaktionen geben kann. Das von H. FISCHER dargestellte Urochrom gab 
indessen bei Reduktion mit J odwasserstoff-Eisessig keine Spur von Pyrrol. Ge
wiese Forscher, wie BONDZYNSKI 8 und DOMBROWSKi 9 betrachten das Urochrom 
als ein Glied der Oxyproteinsauregruppe (vgl. weiter unten), eine Ansicht, die 
indessen nicht hinreichend begriindet ist und auch von anderen bestritten wird. 
WEISS ist der Ansicht, daB das Urochrom ein intermediiires, dem Gewebszerfall 
entstammendes Stoffwechselprodukt ist. FIRCHER 10 ist der Ansicht, daf3 es nicht 
zu der Oxyproteinsiiuregruppe gehort. Nach ibm muf3 es aber zweifellos ein Eiweill
abkommling sein, denn bei totaler Saurehyclrolyse lieferte es (neben reichlich 
Melanin und auBerst wenig Leuzin) Tyrosin, Arginin und Histidin, aber kein 

1 JAFFE, Zentralbl. f. <1. med. Wiss. 1868 u. 1869 und VmCHOWS Arch. 47; DISQuE, 
Z~itschr. f. physiol. Chem. 2; SAlLLET, Revue de MM. 17, 1897. II v. UDRANSZKY, Zeit
srhr. f. physiol. Chem. 11, 12 u. 13. 8 Vgl. HUPPERT-NEUBAUER, 10. Aufl., S. 161, 593 u. 
597. 'GARROD, Proc. Roy. Soc. 00. Ii DOMBROWSKI, Zcitschr. f. physiol. Chem. 04 u. 62; 
HOHLWEG, Bioch. Zeitscm. 13; SALOMONSEN ebenda 13; MANCINI ebenda 13; KLEMPERER, 
Bed. klin. Wochenschr. 40; Ii. FISCHER und W. ZERWECK, Zeitschr. f. physio1. Chem. 137. 
• Bioch. Zeitschr. 112, wo auch, wie im Bd. 102, die zahlreichen Arbeiten von WEISS zitiert 
sind. 7 GARROD, Journ. of Physio1. 21,29. RIVA, zitiert nachHuppERT-NEUBAUER, Analyse 
des Hames, 10. Aufl. 8 Chern. Zentralb1. 1910, Bd. II. 9 1. c. 10 Bioch. .Zeitschr. 30. 
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Lysin. Von dem Gesamtstickstoffe kamen aber(zum Unterschied von den Oxy
proteinsauren) nur 10% als Aminogruppen vor. Nach FISCHER spricht vieles dafiir, 
daB das Urochrom mit dem bei Porphyrinurie gleichzeitig auftretenden braunen 
Farbstoffe, welcher annahernd gleiche elementare Zusammensetzung hat und die
salben Hydrolyseprodukte liefert, identisch ist. Man wiirde deshalb nach FISCHER 
annehmen konnen, daB das physiologische Harnporphyrin und das Urochrom 
von dem Hamoglobin-tJ (Koproglobintypus, vgl. Kapitel 5), das Porphyrin .von 
dem Farbstoff- und das Urochrom von dem Globin-Komponenten herstammen. 
Diesa Ansicht ist sahr verlockend, aber FISCHER selbst scheint sie nur als eine 
Arbeitshypothese zu betrachten. 

Eigenschaften. Das Urochrom, wie man es bisher gewonnen hat, ist 
amorph, braun, sehr leicht loslich mit gelber Farbe in Wasser und Weingeist, 
sehr schwer loslich in absolutem Alkohol. Es lOst sich nur sehr wenig in Essig
ather, Amylalkohol und Azeton. In Ather, Chloroform und Benzol ist es unloslich. 
Es wird gefallt von Kupfer- oder Bleiazetat, Silbernitrat, Merkuriazetat, Phos
phorwolfram- und Phosphormolybdansaure. Beim Sattigen des Harnes mit 
Ammoniumsulfat bleibt ein groBer Teil des Urochroms in Losung. Das Urochrom 
zeigt keineri Absorptionsstreifen im Spektrum und es fluoresziert nicht nach 
Zusatz von Ammoniak und Chlorzink. Von Sauren wie auch im Lichte bei Gegen
wart von Sauerstoff wird es unter Bildung von braunen Substanzen, Uromelaninen, 
zersatzt. Nach WEISS entsteht es aus dem Urochromogen (siehe unten) durch 
Oxydation desselben. Mit dem EHRLICHSchen Reagenze gibt es keine echte 
Diazoreaktion, sondern nur eine rote Losung mit weiBlichem Schaum. 

Die Darstellu~g des Urochroms kann nach einer ziemlich umstiindlichen Methode 
geschehen, die in erster Linie darauf basiert, daB das Urochrom beim Sattigen des Hames 
mit AmmoniumsuHat zum groBten Teil in Losung bleibt. Setzt man dem Filtrate eine passende 
Menge .AIkohol hinzu, so sammelt sich auf der SalzlOsung eine klare, gelbe, alkoholische 
Schicht, welche das Urochrom enthalt und zu weiterer Verarbeitung verwendet wird (GARROD, 
O. Boccm)l. KLEMPERER dagegen nimmt den Farbstoff aus dem Harne mit Tierkohle auf, 
wascht mit Wasser, um Indikan und andere Stoffe zu entfernen, trocknet, extrahiert mit 
Alkohol und verwendet dann die alkoholische LOsung zur weiteren Reinigung nach GARROD. 
HOHLWEG, SALOMONSEN und MANCINI nehmen ebenfalls den Farbstoff aus dem (vorher mit 
Kalzium- oder Bariumsalzen gefallten) Harne mit Tierkohle auf. DOMBROWSKI wendet da
gegen ein ganz anderes Verfahren an, welches auf der Fallbarkeit des Urochroms durch Kupfer
azetat basiert. WEISS bedient sich einer fraktionierten Fiillung mit Bleiazetat und benutzt 
ebenfalls zar Reinigung das AusftHlen anderer Stoffe mit AmmoniumsuHat. Die neueste und 
zugleich einfachste Methode riihrt von H. FISCHER und Mitarbeitem 2 her. Sie basiert darauf, 
daB der Farbstoff nicht dialysieroor ist und daB man ihn, wenn der Ham erst durch Dialyse 
von Salzen und namentlich Hamstoff befreit worden ist, direkt aus der Jnnenfliissigkeit 
mit Saure ausfiillen kann. 

Urochromogen. Nach M. WEISS 3 existiert im Harne kein Urochrom im 
alteren Sinne, sondern die gelbe Harnfarbe soIl durch ein Gemenge von verschie
denen Farbstoffen, wie Urobilin, Uroerythrin, Porphyrin u. a. bedingt sein. 
Zu diesen Farbstoffen gehort auch ein in geringer Menge vorkommendes, schwach 
gefarbtes Chromogen, welches bei Oxydation einen gelben, von WEISS Urochrom 
genannten Farbstoff gibt. Dieses Chromogen, welches deshalb Urochromogen 
genannt wurde, ist eigentlich ein pathologischer Harnbestandteil, der nur in 
kleiner Menge im normalen Harne vorkommt. Da es noch nicht rein dargestellt 
und als chemisches Individuum sichergestellt ist, und da ahnliches auch fUi' das 
Urochrom alterer Forscher gilt, kann man nichts Sicheres von seiner Beziehung 
zu dem normalen, gelben Harnfarbstoff sagen. Es soIl nach WEISS diejenige 
Substanz sein, welche die EHRLICHSChe Diazoreaktion in gewissen pathologischen 
Harnen bedingt, und hierin liegt wohl auch ihre eigentliche Bedeutung. 

1 GARROD I. c.; Boccm, HOFMEISTERS Beitrage 11. 21. c. 13'1. 3 Biooh. Zeitschr. 30, 31, 
112, 133 u. 134. 
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Natur und Eigenschaften des Farbstoffes. Das Urochromogen ist 
nach WEISS eine Saure, welche die Xanthoproteinsaurereaktion und die Phenazet
aldehydprobe, nicht aber die MILLoNsche Reaktion gibt und als ein Phenylalanin
derivat betrachtet wird. Es wird sehr leicht oxydiert und liefert dabei erst Uro
chrom, welches dann in Uromelanin iibergeht. Seine neutrale Losung in Wassel' 
ist gelbgriin, die Farbe ist aber sehr veranderlich. Zusatz von ein wenig Saure 
fiihrt zum Abblassen, Zusatz von Alkali dagegen zu bedeutender Verstarkung 
der Farbung. Das Urochromogen lOst sich auch in AIkohol, ist abel' unloslich 
in Ather; die Metallsalze sind unloslich in Wasser. Von Ammoniumsulfat wird es 
nicht ausgesalzen. 

Das Urochromogen gibt die, besonders in pathologischen Harnen auftretende 
EHRLICHSche Diazoreaktion, d. h. Rotfarbung und roten Schaum beirn Ver
mischen und Schiitteln des Hames mit dem gleichen Volumen der Reagenz
lOsung und Zusatz von iiberschiissigem Ammoniak. (Das Reagens ist eine 0,5 Ofoige 
Losung von Sulfanilsaure in verdiinnter Chlorwasserstoffsaure, von welcher 
Losung vor dem Gebrauche 50 ccm mit 1 ccm einer 0,50f0igen Natriumnitrit
losung versetzt werden.) Uber die Natur derjenigen Substanz, welche die Reaktion 
bedingt, herrscht jedoch noch Unklarheit. Die Untersuchungen von LEO HER
MANNS wie von ihm und P. SACHS I sprechen jedoch dafiir, daB es sich hier urn 
Derivate von sowohl Tyrosin wie Tryptophan handeln kann. 

Reaktionen. Eine wichtige Reaktion basiert auf del' Eigenschaft des Uro
chromogens von Kaliumpermanganat zu Urochrom oxydiert zu werden. Ein 

urochromogenhaltiger Ham wird namlich nach Zusatz von 1~0 Kaliumperman

ganatlOsung mehr oder weniger stark gelb gefarbt, was namentlich beim Ver
gleiche mit einem gleich stark gefarbten, normalen Ham deutlich zu sehen ist. 
Auf dieser Reaktion hat WEISS, und dann auch andere, Methoden zur quanti
tativen Urochromogenbestirnmung gegriindet. Ein iiberzeugender Beweis dafiir, 
daB dieses gelbgefarbte Oxydationsprodukt mit dem gelben Farbstoffe, welcher 
die gelbe Farbe des normalen Hames hauptsachlich bedingt, identisch ist, hat man 
jedoch nicht geliefert. 

Die Darstellung des Urochromogens geschieht nach WEISS nach demselben 
Prinzipe wie die des Urochroms. Betreffend die diagnostische Bedeutung wird 
auf besondere Handbiicher hingewiesen. 

Eine Reaktion, die man mit der obengenannten EHRLICHschen Diazoreaktion 
nicht verwechseln darf, ist die Diazoreaktion von PAULY, namlich Rotfarbung 
des Hames mit dem Reagenze (Diazobenzolsulfosaure) und Natriumkarbonat, 
bzw. Orangefarbung in saurer Losung. Diese Reaktion erhalt man auch mit 
normalem; Ham, und sie riihrt jedenfalls hauptsachlich von einer Substanz her, 
die in naher Beziehung zu dem Histidin steht (WEISS, FURTH u. a.). Sie ist in 
der Tat eine Histidinreaktion (vgl. Kapitel 2, S. 122), und sie eignet sich auch 
zu kolorirnetrischer Bestimmung des Diazowertes eines Harnes nach WEISS 
und SSOBOLEW, wie FURTH naher gezeigt hat. Die Substanz, welche diese Re
aktion gibt, scheint nach MASSLOW und FURTH 2 einen endogenen Ursprung durch 
Zerfall des Zellmateriales irn Korper zu haben. Imidazolderivate sind normale 
Harnbestandteile, und K. KOESSLER und M. HANKE 3haben ein kolorimetrisches 
Verfahren ausgearbeitet, welches eine gesonderte Bestimmung derselben mit 
dem Reagenze nach Entfernung der aromatischen Oxysauren, der Polyphenole 
und der Harnfarbstoffe - gestattet. Bei gesunden Erwachsenen fanden sie 120 

1 Zeitschr. f. physioI. Chern. 122 u. 114. 2 HERM. PAULY ebenda 42; WEISS I. c.; mit 
N. SSOBOLEW, Bioch. Zeitschr. 58; O. FURTII ebenda 96; M. MASSLOW ebenda 70. 3 Journ. 
of bioI. Chern. 1)9. 
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bis 220 mg Imidazolsubstanzen in der 24stiindigen Harnmenge. In pathologi
schen Fiillen war die Menge sehr wechseInd (Nephritis mit Stickstoffretention im 
Blute zeigte die niedrigsten Werte). 

Urobilin und Urobilinogen. Den Namen Urobilin hat JAFFEl einem zuerst 
von ibm aus dem Harne isolierten Farbstoffe, welcher wesentlich durch seine 
starke Fluoreszenz und sein Absorptionsspektrum charakterisiert ist, gegeben. 
Es haben darauf andere Forscher nach verschiedenen Methoden aus dem Harne 
derartige <Farbstoffe isoliert, die zwar untereinander kleine Differenzen zeigten, 
die aber im wesentlichen wie das JAFFEsche Urobilin sich verhielten. Man hat 
deshalb auch von verschiedenen Urobilinen, wie von normalem, febrilem, physio
logischem und pathologischem Urobilin gesprochen. Die Moglichkeit, daB im 
Harne verschiedene Urobiline vorkommen konnen, ist auch nicht in Abrede 
zu stellen. Man hat namlich sowohl durch Reduktion wie durch Oxydation aus 
Gallenfarbstoff, Hamatin und Hamatoporphyrin Stoffe erhalten, welche dem 
Urobilin darin ahneIn, daB sie dieselbe Fluoreszenz und dasselbe Absorptions
spektrum wie dieses zeigen und die man deshalb Urobilinoide genannt hat. 
Als Urobilinoide verhalten sich ferner eine Anzahl von Pyrrolen oder in Zer
setzung begriffenen Pyrrolen (H. FISCHER und MEYER-BETZ)2, und die Frage 
von der Natur des unter verschiedenen Verhii.ltnissen im Harne auftretenden 
sog. Urobilins ist deshalb noch eine ofiene. 

In dem ganz frischen Harne gestinder Menschen soll, wie SAILLET3 als erster 
behauptet hat, regelmaBig kein Urobilin sondern nur das Chromogen desselben, 
das Urobilinogen, vorkommen, und aus dem letzteren wird unter Einwirkung 
von Licht und von schwachen OxydationsmitteIn das Urobilin leicht gebildet. 
In pathologischen Harnen hat man mehr regelmaBig praformiertes Urobilin 
gefunden. 

Natur des Urobilins. Das Urobilin hatte man lange als mit dem Hydro
bilirubin von MALY (vgl. S. 342) identisch betrachtet. Gegen diese Ansicht sprach 
indessen, daB die beiden Stoffe, abgesehen von anderen kleineren Differenzen, 
eine wesentlich verschiedene Zusammensetzung hatten. Wahrend das Hydro
bilirubin 9,22% Stickstoff nach MALY enthaIt, sollte namlich das Urobilin nach 
HOPKINS und GARROD nur 4,09 und nach FROMROLDT 5,93% Stickstoff enthalten. 
In dem Urobilin aus den Fazes, dem Sterkobilin, welches mit dem Urobilin 
identisch sein solI, fanden HOPKINS und GARROD ebenfalls rund 4% Stickstoff. 
H. FISCHER 4 hat aber gezeigt, daB das Sterkobilin seinen niedrigen Stickstoff
gehalt einer Verunreinigung mit Cholesterin oder Gallensaure zu verdanken hat, 
und auch das Harnm'obilin ist keine reine Substanz. 

Der in Urobilin und Hydrobilirubin gefundene verschiedene Stickstoff
gehalt schlieBt also nicht die Identitat der beiden Stoffe aus; das Hydrobili
rubin ist aber ein Gemenge, dessen Hauptbestandteil, das Mesobilirubinogen 
(Hemibilirubin), wie H. FISCHER nnd MEYER-BETZ gezeigt haben, mit dem Uro
bilinogen des Menschenharnes identisch ist (vgl. S. 343). Hiermit haben sie auch 
den chemischen Beweis fiir die Abstammung des Urobilins von dem Gallenfarb
stoffe geliefert. 

Ursprung des Urobilins. Den biologischen Beweis fiir eine Umwandlung 
des Gallenfarbstoffes in Urobilin (Sterkobilin) durch Faulnisvorgange im Darme 
hat FR. MULLER als erster geliefert, und fUr· diese Entstehungsart des Urobilins 
sprechen mehrere sowohl physiologische wie klinische Beobachtungen 5• Hierher 

1 Zentralbl. f. d. rned. Wiss. 1868 u. 1869 und VIRCHOWS Arch. 47 .. ~ HANS FISCHER, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 73; rnit FR. MEYER·BETZ ebenda 70. 3 Rev. d. Medec. 17 (1897). 
• HOPKINS und GARROD, Journ. of Physiol. 22; FROMHOLDT, Zeitschr. f. expo Pathol. u. 
Therap. 7; H. FISCHER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 73. 6 Vgl. hieriiber FR. MULLER, Schles. 
Gesellsch. f. vaterl. Kultur 1892; D. GERHARDT, ttber Hydrobilirubin und seine Be· 
ziehungen zum Ikterus. Inaug .. Diss. Berlin 1889. 
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gehOren: das regelmii.l3ige Vorkommen im DarmkanaJ.e von aus Gallenfarbstoff 
uDzweifelhaft entstandenem Sterkobilin; die Abwesenheit von Urobilinim Harne 
von Neugeborenen wie auch bei vollstiindig gehindertem ZufluB von Galle zlim 
Darme und umgekehrt die vermehrte Urobilinausscheidung bei starkerer Darm
faulnis. Ein enterogener U.rsprung des Hamurobilins ist auch allgemein an
erkannt; in Anbetracht des Vorkommens von Urobilin im Harne unter verSchie
denen Verhii.ltnissen kann man aber fragen; ob nicht das Urobilin auch einen 
~n,deren Ursprung haben kann . 
. ,' Die Menge des Urobilins im Haflle ist vermehrt bei Blutergiissen; in 
Bolchen Krankheiten, die miteiner Zerstorung von Blutkorperchen verbunden 
sind, wie auch nach Einwirkung von einigen Blutgiften, wie Antifebrin und 
Antipyrin. Sie ist ferner vermehrt gefunden bei Fieber, Herzfehlern, Bleikolik, 
atrophischer Leberzirrhose und iiberhaupt bei ungeniigender Leberfunktion. 
Gestiitzt auf zahlreichen klinischen Erfahrungen hat man deshalb auch eine 
Urobilinbildung direkt aus dem Blutfarbstoffe oder dem Hamatoidin ohne Mit
wirkung der Leber in den blutigen Infarkten an,genommen, und nach einigen 
solI das Bilirubin in den Geweben oder in den Nieren in Urobilin umgewandelt 
werden. Do" wie oben genannt, verschiedene Stoffe die Urobilinreaktionen 
geben konnen, und do, es nicht kIar ist, inwieweit in verschiedenen Fii.llen ver
schiedene Urobiline oder Urobilinoide vorkommen, ist es noch nicht moglich, zu 
diesen Fragen Stellung zu nehmen. 

Die Menge des Urobilins im Harne scheint unter physiologischen Ver
hiiltnissen eine sehr wechselnde zu sein, und die Angaben hieriiber sind sehr diver
gierend. Nach einigen Autoren solI der normale Ham entweder kein Urobilin 
oder nur Spuren davon enthalten. Nach anderen kommt dieser Farbstoff nur 
gelegentlich im Harne vor, wahrend andere wechselnde Mengen bis zu 140 mg 
in der 24stiindigen Harnmenge(G. HOPPE-SEYLER)l gefunden haben. FUr die 
Beurteilung dieser Frage ist wichtig, zu wissen, daB das Urobilin, wie E. B, SALEN' 2 

gezeigt hat, nicht kontinuierlich, sondern sprungweise in sehr versc4iedener 
Konzentration mit dem Harne ausgeschieden wird. Die Ausscheidung deS Total
urobilins (also das durch Jodzusatz in Urobilin iibergefiihrte Urobilinogen mit 
einbegriffen) steht namlich in engem Zusammenhang mit den Mahlzeiten. Es 
tritt nach SALEN sehr konstant einige Stunden nach der Nahrungsaufnahme eine 
rasche, mehr oder weniger bedeutende Steigerun,g des Harnurobilins auf, die 
einige Stunden spater von einer Verminderung gefolgt ist. Auf die Schwierig
keiten, welche die strittigen Ansichten iiber die physiologische Urobilinurie und 
die Frage iiber ihre Beziehung zu einem enterogenen Ursprung des Urobilins 
den Klinikern bereitet haben, kann hier nicht eingegangen werden, sondern es 
wird beziiglich derselben auf die Arbeit von SALEN, wo man auch die diesbeziig
liche Literatur findet, hlngewiesen. 

Die Eigenschaften des Urobilins konnen je nach der Darstellungsweise 
und der Beschaffenheit des verwendeten Hames etwas abweichend sein, und 
es konnen deshalb hier nur die wesentlichsten . Eigenschaften erwahnt werden. 
Das Urobilin ist amorph, je nach der Darstellungsmethode braun, rotlich-braun, 
rot oder rotgelb. Es lOst sich leicht in Alkohol, Amylalkohol und Chloroform, 
weniger leicht in Ather und in Essigather. In Wasser ist es wenig loslich, die 
Loslichkeit wird jedoch durch die Gegenwart von Neutralsalzen erhOht. Durch 
vollstandigeSattigung mit Ammoniumsulfat kann es, besonders nach Zusatz 
von Schwefelsaure, vollstandig aus dem Harne gefallt werden (MEHY) 3. Von 
Alkalien wird es geltist und durch Saurezusatz aus der alkalischen Losung wieder 
gefallt. Aus der sauren (wasserig.alkoholischen) Losung wird es von Chloroform 

1 VmCHOWs Arch. 124. 2 Acta med. scand. 60 (1924). 3 Journ. de PharnI. et Chim. 1878, 
zitiert nach MALYS Jahresb. 8. 
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teilweise aufgenommen; Alkalilosungen entziehen aber dem Chloroform das 
Urobilin. Die neutralen oder schwach alkalischen Losungen werden von einigen 
Metallsalzen (Zink und Blei) gefallt, vonanderen, wie Merkurisulfat, dagegen 
nicht. Von Phosphorwolframsaure wird es aus dem Harne gefallt. Das Urobilin 
gibt nicht die GMELINSche Gallenfarbstoffprobe. Dagegen gibt es mit Kupfer
sulfat und Alkali eine der Biuretprobe zum Verwechselnahnliche Reaktion 1 • 

Optisches Verhalten. Die neutralen alkoholischen Urobilinlosungen sind 
bei groBerer Konzentration braungelb, bei groBerer Verdiinnung gelb oder rosa
farbig. Sie zeigen eine starke griine Fluoreszenz. Die saurehaltigen Losungen 
sind je nach der Konzentration braun, rotgelb oder rosarot. Sie fluoreszieren 
nicht, zeigen aber einen Absorptionsstreifen " zwischen b und F, an F angrenzend. 
Das Absorptionsmaximum liegt nach LEWIN und STENGER2 bei 1 = 494 - 497. 
Die alkalischen Losungen sind je nach der Konzentration braungelb, gelb oder 
(die ammoniakalischen) gelblich griin. Sie zeigen einen dunklen Streifen <5, welcher 
etwas mehr nach dem roten Ende des Spektrums verschoben ist und zwischen 
E und F liegt. Das Absorptionsmaximum liegt nach den letztgenannten For
schern bei 1 = 506 - 510. Setzt man der ammoniakalischen Losung etwas 
Chlorzinklosung zu, so wird sie rot und zeigt eine prachtvolle griine Fluoreszenz 
und denselben Streifen. Sauert man eine hinreichend konzentrierte Losung von 
Urobilinalkali sehr vorsichtig mit· Schwefelsaure an, so triibt sie sich und zeigt 
gerade auf E e~en zweiten Streifen, der durch einen Schatten mit" verbunden 
ist (GARROD und HOPKINS, SAU,LET)3. 

Das Urobilinogen ist farblos oder nur schwach gefarbt, und das mit Meso
bilirubinogenidentische Urobilinogen kann man durch Losen in heiBem Essig
ather, Versetzen mit Ligroin und Eindampfen in farblosen Prismen erhalten. 
Dieses Urobilinogen ist lOslich in Ather, Essigather, Amylalkohol und in Chloro
form und kann aus dem mit NatriumbikarbonatlOsung versetzten Harne mit 
Chloroform zum Teil ausgeschiittelt werden (FISCHER und MEYER-BETZ). Aus 
dem Harne direkt.oder aus dem angesauerten Harne kann man es ebenfalIs, 
obwohl weniger rein, mit Chloroform oder Ather ausschiitteln. Aus einer Chloro
formlOsung von Urobilin und Urobilinogen wird nach GRIMBERT 4 von einer 
NatriumdiphosphatlOsung, welche von Phenolphthalein nicht rot gefiirbt wird, 
nur das Urobilin und nicht das Urobilinogen aufgenommen. Wie das Urobilin 
wird es beim Siittigen des Harnes mit Ammoniumsulfat gefiillt. Es gibt, wenn 
urobilinfrei, .keinen Absorptionsstreifen nnd keine Fluoreszenz mit Ammoniak 
und Zinksalz. Zur Erkennung und zum Nachweis des Urobilinogens benutzt 
man das EHRLICHsche Reagens (p-Dimethylaminobenzaldehyd). Das Reagens 
besteht aus 2 g p-Dimethylaminobenzaldehyd in 50 ccm konzentrierter, rauchen
der Salzsiiure, die mit Wasser zu 100 ccm verdiinnt wird. Zu 10 ccm Ham setzt 
man 1 ccm der ReagenzlOsung und schiittelt gut durch. Je nach der Menge des 
Urobilinogens nimmt die Losung eine rosa bis intensiv rote Farbe an, und im 
Spektrum sieht .man ein Band zwischen D und E. Der rote Farbstoff kann in 
Amylalkohol aufgenommen werden. Diese Farbenreaktion, welche eine Pyrrol
reaktion ist, kann indessen nicht als fiir das Urobilinogen charakteristisch an
gesehen werden. Inwieweit im Harne verschiedene Urobilinogene vorkommen 
konnen, steht iibrigens noch dahin. Harnurobilinogen solI angeblich sehr leicht und 
rasch ander Luft und bei Einwirkung von Licht in Urobilin iibergehen. Das mit 
Mesobilirubinogen identische Harnurobilinogen verhiilt sich aber anders. Es 
kann zwar ebenfalls in Urobilin iibergehen, der Vorgang muB dabei aber etwa.~ 

1 Vgl. SALKOWSKI, Berl. klin. Wochenschr. 1897 und STOKVIS, Zeitschr. f. BioI. 34. 
2 PFLUGERB Arch. 144. 3 GARROD und HOPKINS, Journ. of Physio1. 20; SA.ILLET 1. c. 4 FIsCHER 
und MEYER-BETZ 1. c.; L. GRIMllERT, Compt. rend. soc. bioI. 70. 
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komplizierter sein, denn bei Oxydation geht es nicht in Urobilin, sondern in 
Mesobilirubin libel'. 

Die Darstellung des Urobilins aus dem Harne kann nach dem ursprUng
lichen Verfahren von JAFFE odeI' nach dem von l\I:EHY angegebenen, von GARROD 
und HOPKINS 1 etwas abgeanderten Verfahren geschehen. Das Prinzip del' letzt
genannten Methode besteht darin, daJl man das Urobilin durch Sattigung des an
gesauerten Hames mit Ammoniumsulfat ausfallt, den notigenfalls durch Losung 
und Umfallung gereinigten Niederschlag nach dem Trocknen mit angesauertem 
Alkohol odeI' Alkoholather extrahiert, das gelOste Urobilin durch Mischung mit Chloro
form und Zusatz von Wasser in Chloroformlosung iiberfUhrt und dannweiter reinigt. 
Dieses Verfahren, durch welches auch das Urobilinogen ausgefallt wird, hat man 
in verschiedener Weise modifiziert. 

Nach CHARNAS 2 geschieht die Darstellung am besten iiber das Urobilinogen, 
und wenn del' Ham Urobilin enthaIt, HWt man ihn deshalb erst in ammoniakalische 
Garung iibergehen, wobei das Urobilin in Urobilinogen iibergefiihrt wird. Man sauert 
dann mit Weinsaure an und extrahiert mit Ather. Aus del' Atherlosung werden mit 
Petrolather fremde Farbstoffe ausgefallt; die mit Wasser gewaschene Atherlosung 
wird eingedunstet und del' Riickstand mit Wasser einige Stunden bei 38 0 stehen ge
lassen, wobei das Urobilinogen in Urobilin iibergeht. Man kann dann das Urobilin 
mit Ammoniumsulfat aussalzen und die getrocknete Fallung mit absolutem Alkohol 
extrahieren. Dieses Urobilin hat ein etwa dreimal so starkes Extinktionsvermogen 
wie das MALYSche Urobilin (Hydro bilirubin). Auch mehrere andere Darstellungs
methoden sind vorgeschlagen worden. 

Die Darstellung des Urobilinogens geschieht durch AusschiitteIn des 
Hames direkt odeI' des mit Natriumbikarbonat versetzten Hames mit Chloroform 
(H. FISCHER und MEYER-BETZ). Beziiglich del' naheren Details wird auf die oft zitierte 
Arbeit del' zwei letztgenannten Forscher hingewiesen. 

Del' Nachweis des Urobilins kann bisweilen direkt in dem Harne geschehen. 
Sonst kann man den Ham mit Ather, Amylalkohol odeI' Chloroform ausschiitteln 
und diese Losungen priifen. Man kann auch nach SCHLESINGER 3 den Ham mit dem 
gleichen Volumen einer gesattigten Losung von Zinkazetat in Alkohol fallen und 
das Filtrat direkt auf Fluoreszenz und Absorptionpriifen. Nach F. A. STEENS~IA' 
kann die Reaktion durch Zusatz von ein wenig Jodtinktur scharfer und mehr zuver
lassig werden. Znm Nachweis des Urobilins dient iibrigens immer die Farbe del' 
sauren bzw. alkalis chen Losungen, die Absorptionsspektra und die schone Fluores
zenz del' zinkchIoridhaItigen, ammoniakalischen Losung. Zum Nachweis des Uro
bilinogens dient die EHRLICHsche Reaktion und die Eigenschaft del' farbIosen Losung 
an del' Luft und im Lichte in Urobilin iiberzugehen. 

Zur quantitativen Bestimmung des Urobilins verfiihrt G. HOPPE·SEYLER 5 

in foIgender Weise. 100 ccm Ham werden mit SchwefeIsaure angesauert und mit 
Ammoniumsulfat gesattigt. Del', erst nach langerer Zeit abfiItrierte NiederschIag 
wird auf dem Filtrum mit gesattigter Ammoniumsulfatlosung gewaschen und, nach 
dem Abpressen, mit gIeichen Teilen AIkohol und Chloroform wiederholt extrahiert. 
Die fiItrierte Losung wird im Scheidetrichter mit Wasser versetzt, bis das Chloro-, 
form sich gut abscheidet und ganz klar wird. Die Chloroformlosung wird dann in 
einem gewogenen BechergIase auf dem Wasserbade verduns,tet, del' Riickstand bei 
100 0 C getrocknet und darauf mit Ather extrahiert. Das Atherextrakt wird abfiltriert, 
del' Riickstand auf dem Filtrum in AlkohoI gelOst, wieder in das BechergIas gebracht 
und eingedampft, worauf getrocknet und gewogen wird. Beziiglich del' VOn Klinikern 
angewandten Methode wird auf die Arbeit von SALEN hingewiesen. 

Die quantitative Bestimmung des Urobilinogens kann auch mittelst des EHR· 
LIcHschen Reagenzes spektrophotometrisch nach del' :1Iiethode von CHARNAS ge
schehen. 

Aus Menschenharn hat P. HARI6 mit p.DimethylaminobenzaIdehyd einen kristaIli
sierenden roten Farbstoff erhaIten, welcher mit dem in gewissen pathologischen Harnen bei 

1 JAFFE I. c.; MERYl. c.; GARROD und HOPKINs, Journ. of Physio!. 20. 2 D. CHARNAS, 
Bioch. Zeit~chr. 20. 3 Deutsch. med. WOche!lSchr. 1903.,4 VgI. MALYS Jahresb. 43 u. 44. 
5 VIRCROWS Arch. 124. G Bioch. Zeitschr.117. 
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der EBBLIOltSohen Reaktion auftretenden, der starken rot.en Flirbung zugrunde liegenden 
Farbstoffe nioht identisch scin soll. 

Uroerythrin hat man denjenigen Farbstoff genannt, welcher die oft sohon 
rote Farbe des HarllBedimentes (Sedimentum lateritium) bedingt. Es kommt 
auch oft, wenngleich in nur sehr kleiner Menge, in normalen Hamen gelOst vor. 
Seine Menge ist vermehrt nach starker Muskeltatigkeit, Mch starkem Schwitzen, 
UnmaBigkeit im Essen und im Genusse alkoholischer Getranke wie auch nach 
Verdauungsstorungen, bei Fieber, ZirkulatiollBstorungen in der Leber und bei 
mehreren anderen pathologischen Zustanden. 

Das Uroerythrin, welches besonders von ZOJA, Rrv A und GARROD 1 studiert 
worden ist, hat eine rosa Farbe, ist amorph und wird von dem Lichte, besonders 
wenn es gelOst ist, sehr schnell zerstort. Das beste Losungsmittel ist Amylalkohol, 
weniger gut ist Essigather und dann folgen Alkohol, Chloroform und Wasser. 
Die sehr verdiinnten Losungen 'zeigen rosa Farbe; die mehr konzentrierten sind 
rotlich orange oder feuerrot. Sie fluoreszieren weder direkt noch nach Zusatz 
von ammoniakalischer Chlorzinklosung, zeigen aber eine starke Absorption des 
Spektrums, die in der Mitte zwischen D und E anfangt, etwa bis zum F sich er
streckt und aus zwei breiten Streifen besteht, die durch einen Schatten zwischen 
E und b verbunden sind. Konzentrierte Schwefelsaure farbt eine Losung von 
Uroerythrin schOn karminrot; Salzsaure gibt eine rosa Farbe. Von Alkalien 
wird es grasgrUn und dabei findet oft zuerst ein Farbenwechsel von rosa zu Pur
pur und Blau statt. Das Uroerythrin soIl nach PORCHER und HERVIEUX 2 ein 
Skatolfarbstoff sein. 

Zur Darstellung des Uroerythrinslast man nach GARROD das Sediment in Wasser 
in gelinder Wii.rme und sii.ttigt mit SaJmiak, wobei der Farbstoff mit dem Ammoniumurate 
gefiUlt wird. Man reinigt durch wiederholtes Losen in Wasser und Fallen mit Salmiak, bis 
alles Urobilin entfernt worden iat. Man extrahiert zuletzt den Niederschlag auf dem Filtrum 
mit warmem Alkohol im Dunklen, filtriert, verdiinnt mit Wasser, entfernt riickstii.ndiges 
Hiimatoporphyrin durch Schiitteln mit Chloroform, sii.uert dann Behr achwach mit Essig
saure an und schiittelt mit Chloroform, welches das Uroerythrin aufnimmt. Das Chloroform 
wird im Dunklen bei gelinder Warme verdunatet. 

Fliichtige Fettsauren, wie Ameisensaure, Essigsaure und, wie es scheint, auch 
Buttersaure, kommen unter normalen Verhii.ltnissen in dem Harne des Menschen wie auch 
in dem des Hundes und der Pflanzenfresser vor. Die an Kohlenstoff armeren Sauren, die 
Ameisensii.ure und die Essigsaure, sollen im Karper mehr bestandig als die kohlenstoffreicheren 
sein und deshalb auch zu verhiUtnismii.Big groBem Teil unverii.ndert in den Harn iibergehen. 

Die Menge der fliichtigen Fettsiiuren scheint eine bei verschiedenen Indi
viduen so stark wechselnde zu sein, daB man keine brauchbaren Zahlen anfiihren 
kann. So findet man z. B. fiir die Ameisensiiure Wertepro 24 Stunden, die bei 
Gesundenzwischen 3,5-280 mg wechseln. Auch bezuglich der Einwirkung 
verschiedener Nahrung sind die Angaben strittig, indem nach einigen die Menge 
durch kohlehydratreiche N ahrung vermehrt wird, was nach anderen dagegen 
nicht der Fall sein so1l3. 

Zu den fluchtigen Bestandteilen des Harnes gehort auch der Azetaldehyd, 
dessen Tagesmenge bei Gesunden nach W. STEPP und J. ROTHMAN-MANHEIM" 
1,58-11,9 mg betragen solI. 

Paramilchsii.ure kann im Harne Gesunder nach angestrengter Arbeit vorkommen 
(COLASANTI und MOSCATELLI)5. In graBerer Menge ist sie im Harne bei akuter Phosphor
vergiftung und akuter gelber Leberatrophie (SCHULTZEN und RIESS), bei Schwangeren 

1 ZOJA, Arch. ita!. di clinica med. 1893 und Zentralbl. f. d. med. WiBs. 1892; RIVA, Gaz. 
med. di Torino Anno 43, zitiert nach MALyS Jahresb. 24; GARROD, Joum. of Phys. 1'1 u. 
21. S Jolil'n. de Physioi. '1. 3 Hinsichtlich der Menge der Ameisensaure vgl. man z. B. DAKIN 
mit N. W. JANNEY und A. J. WAKE MANN, Journ. of bioI. Chem. 14; R. STRISOWER, Bioch. 
Zeitschr. 04 und W. AUTENRIETH, Miinch. med. Wochensohr. 66. 'Bioch. Zeitschr. 146 
(Literatur). Ii COLASANTI und MOSCATELLI, MOLESCHOTTS Unters. 14; S. Ln..JESTRAND und 
D. W. WILSON, Ref. in Ber. d. ges. Physiol. 30. Die Literatur findet man sonat bei C. NEU. 
BERG, Harn usw., I, S. 246. 
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(UNDERHILL) und besonders reichlich hoi Eklampsie (ZWEIFEL U. 8 .• ) geflinden worden. Nach 
den Untersuehungen von HOPPE.SEYLER und ARAKI und v. TERRAY geht MHohsaure in den 
Ham liber, sobald Sauerstoffmangel im Tierkorper entsteht, und daher riihrt wahrsohein. 
Hoh auoh das Auftreten der Milchsaure im Harne nach epHeptischen Anfiillen (INOUYE und 
SAIKI) her. Nach Exstirpation der Leber bei Vogeln geht sie, wie MiNKOWSKI als erster 
gezeigt hat, in den Ham reichlich liber. Die MHchsaureausscheidung beim Hunde nach Ein
fiihrung von einigen organischen Sauren und Azetaldehyd, intravenlis oder subkutan, haben 
F. KNOOP und H. JOSTI zum Gegenstand besonderer Untersuchungen gemaoht. 
, Die Glyzerinphosphorsaure kommt hochstens spurenweise vor und diirfte 

wohl ein Zersetzungsprodukt des Lezithins sein. Berns teinsa ure und Z i tronen
saure (S. M1BERG und W. Mc CLURE)2 scheinen auch normale Harnbestandtelle 
iu sein. 

Kohlehydrate und reduzierende Substanzen im Harne. Das spuren
weise Vorkommen von Traubenzucker im Harne wurde durch die Unter
suchungen von BRUCKE, ABELES und UDRA.NSZKY, welch letzterer das regel
maBige Vorkommen von Kohlehydraten im Harne gezeigt hat, im hochsten Grade 
wahrscheinlich gemacht und ist, wie man bisher allgemein angenommen hat, 
durch die Untersuchungen von BAUMANN und WEDENSKI, vor allem aber von 
BAISCH, endgiiltig bewiesen worden. AuBer der Glukose enthii.It der normale 
Harn nach BAISCH eine andere, nicht naher bekannte Zuckerart, nach LEMAIRE 
wahrscheinlich Isomaltose, und auBerdem enthalt er, wie namentlich LAND
WEHR, WEDENSKI und BAISCH gezeigt haben, ein dextrinartiges Kohlehydrat 
(tierisches Gummi). Die, nach dem wohl kaum hinreichend zuverlassigen Ben
zoylierungsverfahren bestimmte Tagesmenge der unter normalen Verhaltnissen 
ausgeschiedenen Kohlehydrate schwankt bedeutend, zwischen 1,5-5,09 g3. 

In dem mit Alkohol aus konzentrierten Harnen erhaltenen Niederschlage, dessen Stick· 
stoff ("kolloidaler Stickstoft" nach SALKOWSKI) in normalen Harnen 2,34-4,08%, in patho. 
logischen 8-9% und in einem Falle von akuter gelber Leberatrophie 21,8% von dem Ge
samtstickstoffe betrug, fand SALKOWSKI 4 ein stickst.offhaltiges Kohlehydrat, welches nach 
vorheriger Spaltung mit Salzsaure alkalische Kupferlosung stark reduzierte. 

AuBer Spuren von Zucker und den oben besprochenen reduzierenden Stoffen, 
Harnsaure und Kreatinin, enthalt der Harn jedoch auch andere reduzierende 
Substanzen. Diese letzteren sind zum Teil gepaarte Verbindungen mit der dem 
Zucker nahestehenden Glukuronsaure C6H lO0 7• Die Reduktionsfahigkeit des 
normalen Harnes entspricht nach den Bestimmungen verschiedener Forscher 
1,5-5,96%0 Traubenzucker. Der dem Traubenzucker allein zukommende An
tell der Redu1..-tion ist gleich 0,1-0,6%0 ge£unden worden. Nach LAVESON 5 

riihren von der Gesamtreduktion 17,8 % vom Zucker, 26,3 % vom Kreatinin, 
7,8 0/ 0 von der Harnsaure und der Rest, nahe 50%' von meistens unbekannten 
Substanzen her. 

Die Frage von der Natur der Kohlehydrate im normalen Harne ist jedoch 
recht unklar, und in neuerer Zeit haben namentlich amerikanische Forscher 
Untersuchungen hieriiber ausgefiihrt. Nach diesen Arbeiten zu urtellen ist es 
zweifelha£t, ob der normale Harn wirklich Glukose enthalt, wahrend er dagegen 
tells schwer oder nicht assimilierbare von der Nahrung stammende Zucker und 
tells von Nalnungsproteinen und von endogenen Quellen herriihrende, redu
zierende Substanzen enthalten solI. (V gi. besonders FOLIN und H. BERGLUND, 
Journ. of bioI. Chem. 51 und J. GREENWALD und Mitarbeiter, ebenda 62, in 
welchen Arbeiten man auch die Literatur findet.) 

Gepaarte Glukuronsauren kommen, wie schon FLUCKIGER wahrschein
lich gemacht hatte, aber erst ~1AYER und NEUBERG in exakter Weise gezeigt 

.1 Zeitschr. f. physio!. Chern. 130. 2 Amer. Joum. of Physio!. 44. 3 LEMAIRE, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 21; BAISCH ebenda 18, 19 u. 20. Hier wie auch in dem Aufsatze von 
TREUPEL, ebenda HI, sind die Arbeiten anderer Forscher referiert worden. 'Berl. klin. 
Wochenschr. 1905. 6 V g!. FLUCKIGER, Zeitschr. f. physio!. Chern. 9; LA VESON, Bioch. Zeitechr.4. 

Hammarsten. Phys1ologische Chemie. EUte Auf1aee. 38 
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haben, in ~ehr kleinen Mengen im normalen Harne vor. Es handelt sich hierbei 
hauptsachlich um Phenol- und nur um sehr kleine Mengen von Indoxyl- bzw. 
Skatoxylglukuronsaure. Die Menge der aus solchen gepaarten Glukuronsauren 
im normalen Harn gewonnenen Glukuronsaure ist von MAYER und NEUBERG 
auf 0,04%0' von C. TOLLENS und FR. STERN! dagegen auf 2,5%0 oder 0,37 g 
pro Tag geschatzt worden. AuBer diesen gepaarten Glukuronsauren kommt 
vielleicht bisweilen im Harne die von NEUBERG und NEIMA...1ITN 2 synthetisch dar
gestellte Harnstoffglukuronsaure, die Ureidoglukuronsaure, vor. 

In viel reichlicheren Mengen konnen gepaarte Glukuronsauren in den Harn 
iibergehen nach Verabreichung von verschiedenen Arzneimitteln, wie Chloral
hydrat, Kampfer, Naphthol, Borneol, Terpentin, Morphin und vielen anderen 
Substanzen. Ebenso kann die Glukuronsaureausscheidung bedeutend vermehrt 
sein bei schweren Respirationsstorungen, starker Dyspnoe, beim Diabetes mel
litus und bei direkter Zufuhr von groBeren Traubenzuckermengen. Nach P. MAYER 
solI die Oxydation der Glukose zum Teil wen Weg iiber Glukuronsaure nehmen, 
und der Ursprung der Glukuronsaure ware also zum Teil in der Glukose zu 
suchen. Da nun eine Paarung der Glukuronsaure mit anderen, namentlich aro
matischen Atomkomplexen diese Saure vor der Verbrennung im Tierkorper 
schiitzt, konnte man erwarten, daB nach Einfiihrung eines solchen Atomkom
plexes in den Korper bei gleichzeitiger Glykosurie eine der vermehrten Ausschei
dung von gepaarter Glukuronsaure entsprechende Abnahme der Glukoseaus
scheidung stattfinden wiirde. Die zur Priifung dieser Moglichkeit von O. LOEWI 3 

an Hunden ausgefiihrten Versuche mit Verabreichung von Kampfer bei gleich
zeitigem Phlorrhizindiabetes entsprachen indessennicht einer solchen Erwartung. 
Trotz reichlicher Ausscheidung von Kamphoglukuronsaure wurde namlich die 
Zuckerausscheidung nur wenig, und gar nicht im Verhaltnis zur Menge der ge
paarten Glukuronsaure, herabgesetzt. Diesem negativen Resultate gegeniiber 
stehen aber die positiven Resultate von PAUL MAYER 4. Kaninchen fiihren nor
malerweise fast allen eingefiihrten Kampfer in gepaarte Glukuronsaure iiber. 
LieB nun MAYER solche Tiere mehrere Tage hungern, so konnte er sie so arm an 
glukuronsaureliefernden Muttersubstanzen (Glykogen) machen, daB sic nach 
Zufuhr von Kampfer nur cine kleine Menge Glukuronsaure ausschieden. Bei 
gleichzeitiger Zufuhr von Kampfer und Traubenzucker, bei fortdauernder Nah
rungsentziehung, stieg nun aber die Glukuronsaureausscheidung wieder auf die
selbe Hohe me vor der Hungerperiode, was also zeigen wiirde, daB der Zucker 
hier mit Kampfer zu Glukuronsaure sich gepaart hatte. Auch HILDEBRANDT 5 

hat Versuche ausgefiihrt, welche eine Glukuronsaurebildung aus Zucker sehr 
wahrscheinlich machen. Die Beobachtungen von MAYER stimmen allerdings 
nicht mit spateren Untersuchungen von FENYVESSY 6 iiberein, abet unabhangig 
von diesen etwas strittigen Versuchsresultaten kallll kein Zweifel dariiber be
stehen, daB die Muttersubstanz der Glukuronsaure die Glukose ist. 

Entsteh ungsweise. Die gepaarten Glukuronsauren entstehen, wie man 
auf Grund der Untersuchungen von SUNDWIK, FISCHER und PILOTY u. a. 7 all
gemein annimmt, in der Weise, daB zunachst cine Bindung des Paarlings an 
Glukose geschieht unter Festlegung der Aldehydgruppe und daB dann die end
standige Alkoholgruppe CH20H zu COOH oxydiert wird. Die gepaarten Glu
kuronsauren scheinen in den meisten Fallen nach dem Glykosidtypus gebaut 
zu sein, eine Anschauung, welche durch die Synthesen der Phenolglukuronsaure 

1 FLUCKIGER 1. c.; MAYER und NEUBERG, Zeitschr. f. physiol. Chern. 2!t; TOLLENS und 
STERN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 67. 2 Ebenda 44. a Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 47. 
4 Zeitschr. f. klin. Med. 47. 6 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 44. 6 Vgl. MALYS Jahresb. 34. 
7 E. SUNDWIK, Akad. Abhandl. Helsingfors 1886, siehe auch MALYB Jahresb.16, 76; FISCHER 
und PrLOTY, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 24; J. HA?fALAlNEN. Skand. Arch. f. Physiol. 30. 
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und der Euxanthonglukuronsaure durch NEUBERG und NEIMANNI noch weiter 
begriindet worden ist. Auf Grund ihrer Spaltbarkeit (so weit dieselbe bisher 
untersucht worden ist) durch Kefirlaktase und Emulsin, nicht aber durch Hefe
laktase (NEUBERG und WOHLGEMUTH) 2, diirften die gepaarten Glukuronsauren 
zu der p-Reihe der Glykoside zu rechnen sein. Man kennt aber auch einige ge
paarte Glukuronsauren, die nach dem Estertypus gebaut sind, namlich die von 
JAFFE 3 entdeckte Dimethylaminobenzoeglukuronsaure und die nach Verfiitterung 
von Benzoesaure reichlich auftretende Benzoeglukuronsaure (MAGNUS-LEVY). 

Je nach der Natur des zweiten Paarlingszeigen die verschiedenen gepaarten 
Glukuronsauren ein verschiedenes Verhalten. Unter Aufnahme von Wasser 
konnen sie in Glukuronsaure und die zugehorigen Paarlinge gespaltet werden, 
was meistens durch Kochen mit verdiinnter Mineralsaure geschieht. Sie werden 
von Bleiessig oder von Bleiessig und Ammoniak gefallt. Die meistengepaarten 
Glukuronsauren wirken allerdings nicht direkt, sondern erst nach der Hydrolyse 
reduzierend. Einige, und hierher gehoren besonders die Sauren der Esterklasse, 
reduzieren aber Kupferoxyd und gewisse andere Metalloxyde in alkalischer 
Losung direkt und konnen infolge hiervon bei Untersuchung des Harnes auf 
Zucker zu Verwechslungen Veranlassung geben. Die gepaarten Sauren der Glyko
sidgruppe drehen die Ebene des polarisierten Lichtes nach links, wahrend die 
Glukuronsaure selbst rechtsdrehend ist. Die gepaarten Sauren von dem Ester
typus, welehe iibrigens weniger bestandig sind, drehen nach reehts. Da der 
Nachweis der gepaarten Glukuronsauren in erster Linie bei der Priifung des 
Harnes auf Zucker in Betraeht kommt, soIl dieser Nachweis im Zusammen
hange mit den Zuekerproben im Harne abgehandelt werden. 

Schwefelhaltige organische Verbindungen, zum Teil unbekannter 
Art, welche beim Menschen wenigstens zum Teil aus Rhodanalkali, 0,04 
(GSCHEIDLEN) - 0,11%0 (J. MUNK) 4, Zystin oder dem Zystin verwandten 
Substanzen, Taurinderivaten, Chondroitinseh wefelsaure, Proteinstof
fen, zum Teil aber aus sog. Proteinsauren bestehen, finden sich sowohl in 
Mensehen- wie in Tierharnen. Der Schwefel dieser zum Teil unbekannten Ver
bindungen ist von SALKOWSKIo als "neutraler" zum Untersehiede von dem 
"sauren" Schwefel der Sulfate und Athersehwefelsauren bezeichnet worden. 
Den neutralen Schwefel im normalen Harne hat man zu 13-240/ 0 des Gesamt
schwefels bestimmt 6. Bei Anamien, kachektischen Zustanden, Lungentuber
kulose und namentlieh bei Karzinom ist die Menge stark vermehrt (WEISS). 1m 
allgemeinen kann man sagen, daB die Menge bei gesteigertem Zerfall von Korper
eiweiB vermehrt ist, und deshalb hat man eine Steigerung des neutralen Sehwefels 
beirn Hungern (FR. MULLER), bei Sauerstoffmangel (REALE und BOERI, HAR
NACK und KLEINE) und nach der Chloroformnarkose (KAST und MESTER) ge
funden. Naeh Einfiihrung von freiem Sehwefel wird nach PRESCH und YVON 
und naeh MAILLARD 7 (bei Kaninchen) die Menge des neutralen Schwefels ver
mehrt. Die Menge des letzteren weehselt iibrigens nach BENEDICT innerhalb 
ziemlieh enger Grenzen und ist, besonders nach FOLIN, in viel geringerem Grade 
als die Sulfatausscheidung von der GroBe des allgemeinen EiweiBstoffweehsels 
abhangig. Die Relation zwischen neutralem und saurem Schwefel hangt in erster 
Linie von der GroBe der Schwefelsaureausscheidung abo Nach HARNACK' und 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 44. 2 Vgl. NEUBERG, Ergebn. d. Physiol. 3, Abt. 1, 
S. 444. 3 JAFFE, Zeitschr. f. physiol. Chern. 43; MAGNUS-LEVY, Bloch. Zeitschr. 6. 
4 GSCHEIDLEN, PFLUGERS Arch. 14; MUNK, VmcHows Arch. 69. 5 VmCHOWs Arch. !'i8 
und Zeitschr. f. physiol. Chern. 9. 6 SALKOWSIU I. c.; STADTHAGEN, VmcHows Arch. 100; 
HARNACK und KLEINE, Zeitschr. f. BioI. 37. 7 MOR. WEISS, Bioch. Zcit8chr. 27; FR. MULLER, 
Berl. klin. Wochenschr. 1887; REALE und BOERI, MALYS Jahresb. 24; HARNACK und KLEINE 
l. c.; KAST und MESTER, Zeitschr. f. klin. Med. 18; PRESCH, VmCHows Arch. 119; YVON, 
Arch. de PhysioI. (5) 10; MAILLARD, Com pt. Rend. 1!'i2. 
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KLEINEI soll das Verhii.ltnis des oxydierten Schwefels zum Gesamtachwefel 
stets in gleichem Sinne wie das des Harnstoffes zum Gesamtstickstoff im Harne 
sich verandern. Je mehr unoxydierter Schwefel ausgeschieden wird, um so reich
licher erscheinen also im Harne auch Stickstoffverbindungen, die nicht Harn
stoff sind, eine Angabe, die mit den neueren Beobachtungen im EinkJange ist, 
denen zufolge der neutrale Schwefel zum groBen Teil von den obengenannten 
verschiedenen Proteinsii.uren stammen soll. 

Nach LEa'mE ist ein Teil des neutralen Schwefels leichter (d. h. direkt mit Chlor oder 
Brom) zu Schwefelsaure oxydierbar als der andere, welcher erst nach dem Schmelzen mit 
~ali und Salpeter in Schwefelsaure iibergeht. Nach W. SMITHII ist es wahrscheinlich, daB 
der am schwersten oxydierbare Teil des neutralen Schwefels als Sulfosii.ure vorkommt. Eine 
vermehrte Ausscheidung des neutralen Schwefels ist, abgesehen von dem schon oben Ge
sa.gten, bei verschied.enen Krankheiten, wie bei Pneumonie, Zystinurie und namentlich bei 
geliindertem AbfluB der Galle in den Darm beobachtet worden. 

Die Gesa.mtmenge des Schwefels im Ha.rne bestimmt man durch Schmelzen des festen 
Harnriickstandes mit Salpeter und atzkali bzw. Natriumsuperoxyd, oder durch Oxydation 
mit Salpetersaure. Die Menge des neutralen Schwefels dagegen bestimmt man als Differenz 
zwischen dem Gcsamtschwefel einerseits und dem Schwefel der Sulfat- und atherschwefel
sauren anderseitB. Den leichter oxydierbaren Anteil des neutralen Schwefels bestimmt man 
durch Oxydation mit Brom oder Kaliumchlorat und Salzsaure (LEPINE, JEROME) 3. 

SchwefelwasserstoH kommt im Harne nur unter abnormen Verhaltnissen oder als 
Zersetzungsprodukt vor. Der Schwefelwasserstoff kann durch Einwirklmg bestimmter 
Bakterien aus den schwefelhaltigen organischen Substanzen des Hames (auB dem neutralen 
Schwefel) entstehen (FR. MULLER, SALKOWSXI)4. Als die QueUe des SchwefelwaBserstoffes 
hat man jedoch auch die unterschwefligsauren Salze bezeichnet. Das Vorkommen 
von Hyposulfiten im normalen Menschenhame, welches von HEFFTER behauptet wurde, 
wird indessen von SALKOWSXI und PRESCH bestritten. 1m Harne von Katzen kommen da
gegen Hyposulfite konstant, in dem der Hunde in der Regel und in dem von Kaninchen 
nach Fiitterung mit WeiBkohl regelmaBig vor (SALKOWSKl)6. 

Oxyproteinsauregruppe. Als eine Gruppe von einander nahestehenden 
Sauren, die man als intermediii.re Produkte des EiweiBstoffwechsels aufgefaBt 
hat, wurden bisher allgemein die drei Sauren Antoxyproteinsaure, Oxy
proteinsaure und Alloxyproteinsaure zusammengefiihrt. Nach neueren 
Untersuchungen von EDLBACHER wie von E. FREUND und A. SITTENBERGER-KRAFT 
solI indessen wenigstens die eigentliche Oxyproteinsaure in ihrer Zusammensetzung 
so grundverschieden von den anderen sein, daB es nicht angangig ist, sie mit 
ihnen zu derselben Klasse zusammenzufiihren. Gegen diese neue Anschauung 
ist dann BRINGS in einer spateren Arbeit aufgetreten. Es mag weiteren Unter
suchungen vorbehalten sein, dieses verwickelte und unklare Kapitel zu erforschen. 
Gegenwii.rtig scheint es mir am besten zu sein, im Interesse der Klarheit erst 
iiber die Eigenschaften jeder Saure, wie man sie bisher beschrieben hat, zu be
richten und dann unmittelbar daran anschlieBend die neueren Forschungsresultate 
mitzuteilen. 

Antoxyproteinsa ure iet eine stickstoffreiche, schwefelhaltige Saure, 
welche BONDZYNSKI, DOMBROWSKI und PANEK 8 aus Menschenharn isoliert haben. 
Die Zusammensetzung der Saure war: C 43,21, H 4,91, N 24,4, S 0,61 und 0 
26,33%. Ein Teil des Schwefels kann durch Alkali abgespalten werden. Die 
Saure ist loslich in Wasser, rechtsdrehend und wird nur aus konzentrierter Losung 
durch PhosphorwoHramsaure gefallt. Sie gibt keine der Farbenreaktionen des 
EiweiBes, gibt aber die EHRLICHSche Diazoreaktion. Die SaIze mit Alkalien, 
Barium, KaIzium und Silber sind in Wasser loslich; von diesen SaIzen ist das 

1 BENEDICT, Zeitschr. f. kIin. Med. 38; HARNACK und KLEmE l. c.; FOLm, Amer. 
Joum. of Physiol.13. II LEPmE, Compt. Rend. 91, 97; SMITH, Zeitschr. f. physiol. Chem. 17. 
3 JEROME, PFLUGERS Arch. 80. 'FR. MULLER, Berl. kIin. Wochenschr. 1887; SALKOWSKI 
ebenda 1888. 6 HEFFTER, PFLUGERS Arch. 38; SALKOWSXI ebenda 39, Zeitscllr. f. physiol. 
Chem. 89 u. 92 und Bioch. Zeitschr. 79; PRESCH, VIROJrOWS Arch. 119. • Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 48. 
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Barium- und in noch hb'herem Grade das SilbersaIz schwer loslich in Alkohol. 
Die freie Saure und ihre SaIze werden von Quecksilbernitrat und -azetat gefallt, 
mit dem letztgenannten Reagenze sogar aus stark mit Essigsaure angesauerten 
Losungen. Bleiessig fallt die reine Saure nicht. 

Nach S. EDLBACHER1 soIl diese Saure im wesentlichen aus einem peptid
artigen Korper bestehen, an dessen Aufbau Monoaminosauren, Arginin, Histidin 
und Lysin beteiligt sind. Von dem Gesamtstickstoffe wurden in Prozenten ge
funden: als Humin-N 20,29, als NH2 abdestillierter N 28,86, durch Phosphor
wolframsaure fallbarer N 13,30 und als Monoaminosaure-N 37,10%. Von dem 
Phosphorwolframsaure-N wurden in der Histidinfraktion 6,62, in der Arginin
fraktion 3,11 und in der Lysinfraktion 3,0% gefunden. Trager der Diazoreaktion 
ist hauptsachlich das Histidin, daneben kommen aber auch in geringen Mengen 
Phenole, die ebenfalIs die Reaktion geben, vor. 

Oxyproteinsaure haben BON'DZYNSKI und GoTTLIEB2 eine, spater von 
BONDZYN'SKI, DOMBROWSKI und PANEK weiter studierte, stickstoff- und schwefel
haltige Saure im Menschenharne genannt. Die Saure enthalt C 39,62, H 5,64, 
N 18,08, S 1,12 und 0 35,54% und sie enthalt auch abspaltbaren Schwefel. Sie 
liefert bei ihrer Spaltung kein Tyrosin. Sie gibt nicht die EHRLICHSche Diazo
reaktion und weder die Xanthoprotein- noch die Biuretreaktion. Sie gibt die 
PAULYSche Diazoreaktion, eine schwach angedeutete Mn.LoNsche Reaktion und 
wird von Phosphorwolframsaure nicht gefallt. Die in Wasser lOsliche Saure 
wird von Quecksilbernitrat und -azetat bei neutraler oder sodaalkalischer Re
aktion, nicht aber von Bleiessig gefallt. Die Salze sind in Wasser leicht los
lich und weniger schwerlOslich in Alkohol als die entsprechenden SaIze der 
Antoxyproteinsaure. Nach GLAGOLEW 3 enthalt sie eine groBe Menge ~
Gruppen. 

Nach EDLBACHER 4 ist die Oxyprotemsaure eine Substanz ganz anderer Art. 
In dem Hydrolysate konnte er keine Hexonbasen und nur Spuren von anderen 
Aminosauren nachweisen. Die Saure ahnelt sehr dem Vrein (0. MOOR, siehe 
S. 544) und durch Einwirkung von Sojaurease konnte er 95,5% des Gesamt
stickstoffes als Harnstoff-N nachweisen. EDLBACHER vermutet deshalb, daB die 
Saure hauptsachlich ein Gemenge von viel Harnstoff und ein wenig Kohlehydrat 
ist. E. FREUND und A. SITTENBERGER-KRAFT 5, welche die Saure schwefelfrei 
und fUr das Bariumsalz die Formel CIO~OOlON2Ba fanden, konnten ebenfalls 
unter den Hydrolyseprodukten keine Aminosauren nachweisen, aber sie er· 
hielten Harnstoff und eine flftchtige, stickstoffhaltige Saure. Biuret- und Xantho
proteinreaktion fielen negativ aus, ebenso die MrLLoNsche Reaktion. Die Saure 
hat also auch nach ihnen keinen eiweiBahnlichen Charakter und steht dem Ham
stoff nahe. 

Alloxyproteinsaure ist eine dritte, zu dieser Gruppe gehOrige Saure, 
die zuerst von BON'DZYNSKI und PANEK 6 aus dem Harne isoliert und dann von 
ihnen gemeinsam mit DOMBROWSKI eingehender studiert wurde. Die Zusammen
setzung soll C 41,33, H 5,70, N 13,55, S 2,19 und 0 37,23% sein. Die freie Sallfe 
ist IOslich in Wasser. Sie gibt die PAULYSche Diazoreaktion, aber weder die 
Biuretreaktion noch die EHRLICHSche Reaktion und wird von Phosphorwolfram
saure nicht gefallt. Zum Vnterschied von der vorigen Saure wird sie von Blei
essig gefallt und ihre Salze sind auch weniger loslich in Alkohol. Nach H. LrEBER
MANN 7 ist diese Saure keine einheitliche Substanz, sie enthalt einen Teil ihres 
Schwefels als Atherschwefelsaure und sie enthiHt auch Vroferrinsaure (siehe 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 127. 2 Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1897, Nr. 33. 8 Zeitschr. 
f. phYlliol. Chern. 89. 4 Zeitschr. f. physiol. Chern. 120 u. 131. 6 Bioch. Zeitscbr. 186. 8 Ber. 
d. deutsch. chern. Geaelisch. 31i. ? Zllitschr. f. physiol. Chern. i2. 
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unten). Ober diese Siiure sind, soweit dem V erf. bekannt ist, keine neuen Unter
suchungen veroffentlicht worden. 

L. BRIN'GS 1 hat nicht die verschiedenen Siiuren, sondern die nach FURTHs 
Verfahren nach Zerstorung des Harnstoffes mittelst Urease erhaltene sog. Baryt
fraktion, welche siimtliche Harnproteinsiiuren enthalten solI, untersucht. Er ist 
zu dem Resultate gelangt, daB sicherlich ein groBer Teil des in den Oxyprotein
sauren enthaltenen N polypeptidartigen Charakter hat und festgebundener 
Amino-N sei. Ein anderer Anteil des N befindet sich allerdings in einer derartigen 
Bindung, daB er durch Barythydrolyse oder durch Siiurehydrolyse (16stiindiges 
Kochen mit 25%iger ~SO, und in noch ausgiebigerer Weise durch das FOLIN
Verfahren mit konzentrierter Salzsiiure bei etwa 1500) gelockert und als Ammoniak 
abgespaltet werden kann: Diese Versuchsresultate widerlegen wohl kaum die 
Angaben EDLBACHERB. 

Die iilteren Methoden zur Darstellung und quantitativen Bestimmung 
der drei genannten Siiuren haben, ebenso wie die angeblich gefundenen Mengen 
derselben, infolge der neueren Untersuchungen so wenig Interesse, daB beziiglich 
derselben auf besondere Handbiicher hingewiesen wird. 

Uroferrinsii.ure ist eine von TmELE2 nach der SIEGFRIEDSchen Methode zur Rein
darstellung der Peptone, aus dem Harne isolierte Siure, welche Schwefel - 3,46% - ent· 
halt, und deren Formel C35H56NsS019 sein soll. Die Saure stellt ein weiBes Pulver dar, welches 
in Wasser, gesii.ttigte:r Ammoniumsulfatlosung und Methylalkohol leicht loslich ist. Sie 
ist schwer loslich in absolutem Alkohol, unloslich in Benzol, Chloroform, Ather und Essig. 
ather. Etwa die Halft.e des Schwefels kann durch Sieden mit Chlorwasserstofisaureals 
Schwefelsii.ure abgespaltet werden. Die Saure gibt weder die Biuretreaktion noch die Re
aktionen von MILLON oder AnAMKIEWIOZ. Von Quecksilbernitrat und -sulfat und ebenso 
von Phosphorwolframsii.ure wird sie reichlich gefallt. Die Saure soll sechsbasisch sein, ihre 
spe!. Drehung bei + 18° C war (a) D = - 32,5°. Als Spaltungsprodukte wurden Melanin
substanzen, Schwefelsaure und Asparaginsaure, aber kaine Hexonbasen erhalten. Die Existenz 
dieser Saure ist von BONDZYNSKI, DOMBROWSKI und PANEK in Zweifel gezogen worden. 
Die Untersuchungen von GINSBERG 3 sprechen ebenfalls insofarne nicht zugunsten des Vor
kommens ciner solchen Saure als er bei Hydrolyse des Oxyproteinsauregemenges keine 
Schwefelsaure abspalten konnte. 

Die Frage von der Bedeutung der nun genannten Siiuren fiir gewisse Krank
heitszustiinde muB infolge der neuen Untersuchungen bis auf weiteres dahin
gestellt sein. 

ABDERHALDEN und PREGL' haben gezeigt, daB im Menschenharne normalerweise Ver
bindungen vorkommen, welche vielleicht zu den Polypeptiden in naher Beziehung stehen 
und welche boi der Hydrolyse durch Sauren weni/Zstens einen Teil der im EiweiBmolekiile 
vorhandenen Bausteine - in dem untcrsuchten Falle reichlich Glykokoll, ferner Leuzin, 
Alanin, Glutaminsaure, Phenylalanin und wahrscheinlich auch Asparaginsaure - liefern. 

HENRIQUES und SORENSEN 5 haben weitere Beweise fiir das Vorkommen von Stickstoff 
in Peptidbindung im Harne geliefert. Durch Formoltitrierung haben sie gezeigt, daB im 
normalen Harne Aminosaurestickstoff vorkommt, wobei indessen zu beachten ist, daB sie 
als Aminosii.urestickstoff nicht nur den in etwa. vorhandenen Aminosauren vorkommenden 
Stickstoff, sondern a.uch den direkt formoltitrierbaren Harnstickstoff iiberhaupt, also auch 
den titrierbaren Aminostickstoff in Oxyproteinsii.uren, Polypeptiden odH mehr komplizierten 
EiweiBabkommlingen bezeichnen. Sie haben weiter gezeigt, daB nach Sieden mit Saure die 
Menge des formoltitrierbaren Stickstoffes vermehrt ist, und dieses Plus, welches beim Men
schen 8,9-28,3% von dem gesamten Aminosaurestickstoff betragen kann, bezeichnen sie 
als peptidgebundenen Stickstoff. ttber die Art und Weise, wie die Formoltitrierung im Harne 
unter Beriieksichtigung des vorhandenen Ammoniaks ausgefiihrt wird, liegt eine reichliehe 
Literatur vor8. 

Aminosauren konnen, wenn sie in grQBeren Mengen in den Korper eingefiihrt werden, 
auch zum Teil in den Ham iibergehen, was zuerst fiir das r·Alanin von R. HmsCH fiir den 
Hund, von PLAUT und REESE fiir Hund und Mensch, von ABDERHALDEN und SAMUELy 7 

1 Bioch. Zeitschr. 1M. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 37. 3 HOFMEISTERS Beitrage 10. 
t Zeitschr. f. physiol. Chern. 48. 6 HENRIQUES, Zeitschr. f. physiol. Chern. 80; HENRI
QUES und SORENSEN ebenda 83 u. 84. 6 Vgl. HENRIQUES und SORENSEN l. c.; MALFATTI, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 81 u. 88; DE JAGER ebenda 82 u. 80; W. FREY und GIGON, Bioch. 
Zeitschr. 22. 7 RAHEL HIRSCH, Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 1; PLAUT und REESE, 
HOFMEISTERB Beitrage 7; ABDERHALDEN und SAMUELY, Zeitechr. f. physiol. Chern. 47. 
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fiir das razemische Leuzin beim Kaninchen und dann aUch von anderen fiir verachiedene 
Aminosiiuren nachgewiesen worden iat. EMBDEN und REEsE, FORSSNER, ABDERHALDEN 
und SCHITTENHELM, SAMUELY, EMBDEN und MARx 1 konnten mitteIst der Naphthalinsulfo
cbloridmethode GIykokoIl im normaIen Menschenharne nachweisen. 1m normaIen Mensch en
harne sind sonst, abgesehen von dem GIykokoIl und Histidin, trotz zablreicher Untersuchungen 
Aminosauren nicht oder hochstens nur spurenweise direkt nachgewiesen worden, wahrend 
man dagegen unter patbologischen Verhiiltnissen solche mehrmaIs gefunden hat. Die quan
titative Bestimmung der Aminosauren geschieht durch Formoltitrierung nach HENRIQUES 
und SORENSEN (vgI. Fuflnote 5, Seite 598). FOUN hat auch eine kolorimetrische Bestimmungs
methode angegeben (Journ. of bioI. Chem. iil). 

In dem Harne kommen auch schwer oder nicht dialysierende Substanzen, die BOg. 
adialysablen Stoffe, vor. Zum Teil bestehen sie aus Chondroitinschwefelsaure, deren 
Tagesmenge nach PONS 0,08-0,09 g betragen soIl, und ferner aus Nukleinsaure, ein wenig 
Harnsaure, tierischem Gummi, Mukoid, den kolloidalen stickstoffhaItigen Stoffen (nach 
SALKOWSKI, vgI. S. 593) und aus unbekannten Stoff en. SASAKI fand im normalen Harne 
0,218-0,68 g soIche Stoffe pro 1 Liter; EBBECKE fand 1,44 g bei Mannern. Bei schwangeren 
Frauen fand SAVARE etwas hOhere Werte (0,6 g im Liter) als bei Nichtschwangeren (0,4 g). 
Die Menge ist gesteigert im Fiebpr, bei Pneumonie, Diabetes, Karzinom, bei Nephritis und 
besonders bei Epilepsie und Eklampsie, wo SA V ARE ~ in einem FaIle sogar 13,84 g pro Liter 
fand. Die bei Epilepsie und Eklampsie auftretenden adialysablen Stoffe sollen giftig wirken. 

Phosphorhaltige organische Verbindungen, wie GIyzerinphosphrsaure, Ph08-
phorfleischsiiure (?) u. a., welche beim Schmelzen mit Salpeter und Alkali Phosphorsaure 
geben, finden sich auch im Harne (LEPINE und EnlONNET, OERTEL). Bei einer Ausschei
dung von taglich ungefahr 2,0 g Gesamt-P20 s werden nach OERTEL im Mittel etwa 0,05 g 
PaOs als orgaI'isch gebundener Phosphor ausgeschieden. Nach KONDO wird die Menge der 
fraglichen phosphorhaltigen Verbindungen durch Aufnahme von Phosphatiden und Nukleinen 
vermehrt, aber nicht in so hohem Grade wie die Menge der Phosphorsaure. Nach SYMMERS3 

kann in vielen pathologischen Zustanden der organisch gebundene Phosphor (als Saure) 
25-50% der gesamten Phosphorsaure betragen. Bei lymphatischer Leukamie und ganz 
besonders bei degenerativen Krankheiten des Nervensystemes steigt ihre Menge. 

Enzyme verschiedener Art hat man aus dem Harne isoliert. Als solche werden (Pepsin) 
Propepsin, diastatisches Enzym und Lipase angegeben. Dber das Vorkommen von 
Trypsin sind die Angaben etwas ab"'eichend; aber meistens hat man negative Resultate 
erhalten. HEDIN und Mitarbeiter 4 haben im normalen Menschenharn eine wie Erepsin wir
kende, selrundiire und daneben bisweilen Spuren von einer mehr trypsiniihulichen, primiiren 
Protease gefunden. Die letztere kam dagegen in ziemlicher Menge in eiweiJ3h'dtigem 
Harne vor. 

Muzill. Die Nubecula besteht, wie K. MORNER 5 gezeigt hat. aus einem Mukoid, welches 
12,74% N und 2,3% S enthiilt. Dieses Mukoid, welches anscheinend von dt;n Harnwegen 
stammt, kann auch in sehr geringer Menge in den Ham in L5sung iibergehen. Dber die Natur 
des im Harne sonst angeblich vorkommenden Muzins und Nukleoalbumins vgI. man unten 
(pathol. Harnbestandteile). 

Harngifte oder mehr oder weniger giftig wirkende Substanzen, teilweise unbekannter 
Art, welche oft als alkaloidahnliche Substanzcn bezeichnet werden, kommen. wie schon 
aua iilteren Untersuchungen (POUCHET, BOUCHARD, ADucco u. a.) bervorging, wie aber nament
lich spatere Untersuchungen von KuTSCHER, LOHMANN und ENGELAND gezeigt haben, im 
normalen Harne vor. Zu dieser Gruppe geh5ren das von DE FILIPPI und spater von K. BAUER 
nachgewiesene Trimethylamin, welches von den Phosphatiden stammt; ferner die von 
KUTSCHER, wie von KUTSCHER und LOHMANN gefundenen Basen Methylguanidin (auch 
von ACHELIS gefunden), Dimethylguanidin, N ovain (schon von DOMBROWSKI gefunden), 
Reduktonovain C7H17N02, Gynesin. Cl~H23N203 (aus Frauenharn), Mingin C13H18N202' 
Vitiatin (Kapitelll) und das Methylpyridinchlorid, welches wahrscheinlich von Tabak
rauchen und Kaffeetrinken herriihrt; ferner die von KUTSCHER und ENGELAND geCull(lenen 
Imidazolderivate Histidin und Imidazolaminoessigsaure, und endlich auch das Uro
hypertensin und Urohypotensin von ABELOUS lmd E. BARDIER6). 

1 Literatur bei SAMUELY 1. c. und A. MARX, HOFMEISTERS Bcitriige 11. 2 CR. PONS, HOF
lIlEISTERS Beitrage 9; K. SASAKI ebenda 9; M. SAVARE ebenda 9 u. 11; U. EBBECKE, Bioch. 
Zeitschr.13. 3 OERTEL, Zeitschr. f. physioI. Chern. 26, wo auch die Arbeiten anderer zitiert sind; 
K. KONDO, Bioch. Zeitschr. 28; SYMMERS, Bioch. ZentralbI. 3, 617. 4 Uber Trypsin im Harne 
vgI. man F. JOHANSOSN. Zeitschr' f. physioI. Chern. 81i, wo man die Literatur findet; HEDIN 
mit Y. MASAI ebenda 100; vgI. ferner HEDIN ebenda 104 und Arch. Neer!. d. PhysioI., PEKEL
HARING· Festschrift 1918. 5 Skand. Arch. f. PhysioI. 6. 6 AusfiihrIicheres iiber Harngifte 
findet man bei HUPPERT-NEUBAUER, Harnanalyse und bei C. NEUllERG, Der Harn usw., 
Berlin 1911, wo man auch reichliche Literaturangaben findet 
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Unter pathologischen Verhilt~n. kaun. "ie man annimmt. die Menge soloher Ha.rn. 
bestandtl'ile vermeb.rt sein und auah andere Stoffe entstehen (BouCHARD. LEPINE und GUEBJN. 
VILLlBBS. GBIFFlTHS • .ALBu u. a.). Unter anderen hat besonders BouOllARD die giftigen Eigen
soha.ften des Hames zum Gegenstand mehr eingehender Untersuchungen gemaoht. Er hat 
dabei gefunden, daB der Naohtham weniger giftig als der Tagesharn ist und daB die giftigen 
Besta.ndteile im Tages- und Naohthame nioht dieselben Wirkungen haben. Um die Giftig~ 
keit des Hames unter versohiedenen VerhiiJtnissen vergleiohen zu kannen, bestimmt Bou-
0lIARD den urotoxischen Koeffizienten und als solchen bezeichnet er das Gewioht 

. der Kaninchen in Kg., welches durch die yom Kg. Karpergewicht des Versuchsindividuiuns 
in 24 Stunden entleerte Hammenge getotet wird. 

Diejenigen Stoffe, welche den Geruch des normalen Hames bedingen, sind nicht nii.h.er 
bekannt. Als das Geruchsprinzip des Hames bezeichnen W. M. DEHN und F. A. HARTMAN! 
ein Mch Zusatz von Schwefelsa.ure IlDd Destillation erhaltenes hellgelbes, in Wasser un· 
losliches 01, 'welches sie U rinod nennen und die Formel CIHsO hahen solI. In irgend einer 
Beziehung zu dem Urinod steht vie1Ieicht das von W. MOOSER2 a.ls Urogon bezeichnete 01 
STlDELERS, welches das Kreso] des Rinderhames begleitet und zum Unterschied von den 
Phenolen in Alkalien nicht laslich sein solI. Die Forme] des Urogons ist naoh MOOSER G,HsO. 
Das Uro&on, welches auch in geringer Menge im Menschenharn. in graBter Menge im Harne 
von Herblvoren und in kleinster Menu;e in dem der Karnivoren vorkommt, ist nach E. FRICKE 8 

und auch naoh R. J. ANDERSON' von der Art der Ernahrung abbiingig. Naoh ANDERSON 
besteht es graBtenteils aUB Parakresol, enthiiJt aber daneben eine nioht phenolartige, Olartige 
Substanz, die beim Menschen die Zusammensetzung CzHuO hat und von der Nahrung 
stammt. 

In Tierhamen hat man mehrere, in Mensohenba.rnen nioht gefundene Stoffe beobaohtet. 
Zu dies en geharen: die schon oben besprochene Kynurensii.ure., die im Hundeharne eben
falls gefundene Urokaninsaure, welche nach A. HUNTER Imidazolakrylsii.ure ist, die von 
dem Histidin stammt 5, die aus Kuhha.rn bei der Destillation erhaltenen Sauren, Damalur
und Damolsii.ure - nach SCHOTTEN I wahrscheinlich ein Gemenge von Benzoesii.ure mit 
fliichtigen Fetts8.uren - und die in Harnkonkrementen gewissl'r Tiere gefundene Lithur
saure. 

III. Anorganische Bestandteile des Barnes. 
Chloride. Das im Harne vorkommende Chlor ist zweifelsohne auf samt

liche in dies em Exkrete enthaltene Basen verteilt; die Hauptmasse desselben 
betrachtet man jedoch als an Natrium gebunden. In Ubereinstimmung hiermit 
driickt man auch allgemein die Menge des Chlors im Harne in NaCl aus. 

Die Frage, ob ein Teil des im Harne enthaltenen Chlors in organischer Bin
dung vorkommt, wie BERLIOZ und LEPrNOIS behaupteten, ist noch streitig 7. 

Der Gehalt des Harnes an Chlorverbindungen unterliegt bedeutenden Schwan
kungen. 1m allgemeinen berechnet man jedoch denselben ffir einen gesunden, 
erwachsenen Mann bei gemischter Kost zu lO-15 g NaCl pro 24 Stunden. Auf 
die Menge des Kochsalzes im Harne wirkt vor allem der Salzgehalt der Nahrung 
ein, mit welchem die Chlorausscheidung zu· und abnimmt.Reichliches Wasser
. trinken 'steigert auch die Chlorausscheidung, welche angeblich wahrend der 
Arbeit groBer als in der Ruhe (wahrend der Nacht) sein solI. Gewisse organische 
Chlorverbindungen, wie z. B. Chloroform, konnen die Ausscheidung von anorga
nischen Chloriden durch den Harn steigern. 

Bei Diarrhoen, bei schneller Bildung von groBeren Transsudaten und Exsu
daten wie auch bei akuten fieberhaften Krankheiten zur Zeit der Krise (Pneu
monie) und bei Nephritis mit Neigung zu Odembildung und Chlorretention kann 
die Kochsalzausscheidung bedeutend herabgesetzt sein. In KrankheiteIi im iibrlgen 
kann die Chlorausscheidung bedeutende Abweichungen von dem normalen Ver-

I Joum of Amer. Chem. Soc. 36. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 63. 3 PFLUGERB Arch. 
168. 'Journ. of bioI. Chem. 26. 6 A. HUNTER, Journ. of bioI. Chem. 11. VgI •. Y. KOTAXE 
und M. KONIsm, Zeitschr. f. physoil. Chem. 122 und KONISm ebenda 143. 6 SCHOTTEN 
ebenda 7. 7 BERLIOZ und LEPINOIS, vgl. Chem. Zentralbl. 1894; vgl. unter neueren Arbeiren 
O. BAUMGARTEN, Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. Ii und A. T. CAMERON und M. S. ROUEN
BERG, Journ. of bioI. Chem .. 44. 
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halten zeigen; hier wie im physiologischen Zustande iibt jedoch die Kochsalz. 
aufnahme mit der Nahrung den groBten EinfluB auf die NaCl-Ansscheidung aus. 

Die quantitative Bestimmung des Chlors Un Harne geschieht am 
einfachBten durch Titration mit Sllbernitratlosung, wobei der Ham jedoch weder 
Eiweill (welches, wenn es vorkommt, durch Koagulation entfernt werden mua), 
noch Jod· bzw. Bromverbindungen enthalten darf. 

Bei Gegenwart von Bromiden oder Jodiden verdunstet man eine abgemessene Menge 
Ham zur Trockne, verbrennt den Riickstand mit SaIpeter und Soda, lOst die Schmelze in 
Wasser und entfemt das Jod oder Brom durch Zusatz von verdiinnter Schwefelsiiure und 
et.was Nitrit und vollstiindiges Ausschiittein mit Schwefdkohlenstoff. In der so behandelten 
Fliissigkeit kann man dann nach der VOLHARDschen Methode mit Silbernitrat die Chloride 
titrieren. Die Menge der Bromide oder Jodide berechnet man als Differenz aua der Menge 
Silbemitratiosung, weiche zur Titration dieser Losung der Schmeize einerseits und des ent· 
sprechenden Volumens des urspriinglichen Hames anderseits verbraucht worden iEt. 

Die sonst ausgezeichnete Titriermethode von MOHR, nach welcher mit Silber· 
nitrat in neutraler Fliissigkeit mit neutralem Kaliumchromat als Indikator titriert 
wird, kann bei genauen Arbeiten nicht im Harne direkt zur Anwendung kOJIlmen. 
Es werden namlich von dem Silbersalze auch organische Harnbestandteile ausgefii.llt, 
und die Zahlen ffir das Chlor fallen infolge hiervon etwas zu hoch aus. Will man nach 
dieser Methode arbeiten, so miissen deshalb auch die organischen Hambestand· 
teile zuerst durch Einii.schem unwr Zusatz von chlorfreiem Salpeter unschadlich 
gemacht werden. 

Nach BANG und LARSSONl kann man die storenden, mit AgNOa reagierenden Sub
stanzen durch Schiitteln des Hames mit BIutkohle entfemen. Der Wert dieses Verfahrens 
wird aber dadurch wesentlich vermindert, dall nicht jedes Blutkohlenprii.parat brauchbar 
ist, und dall mall, infolgedessen erst eine besondere Untersuchung der BIutkohle aus-
fiihren mull. . 

Die Silbe~itratlosung kann eine ~ -Losung sein. Oft gibt man ihr aber eine 

solche Starke, dall je 1 ccm 0,006 g Cl bzw. 0,010 g NaCI entspricht. In diesem lEitzt. 
genannten Faile enthii.lt die Losung 29,075 g AgNOa im Liter. 

Modifikationen der MOHRSchen Methode sind von FREUND und TOEPFER wie 
auch von BODTKER: angegeben worden. 

Die Methode von VOLHARD. Statt der vorhetgehenden benutzt man allgemein 
die VOLHARDsche Methode, welche im Harne direkt zur Verwendung kommen kann. 
Das Prinzip dieser Methode ist folgendes. Aus dem mit Salpetersaure angesauerten 
Harne fii.llt man alles Chlor mit iiberschiissigem Silbemitrat ana, filtriert ab und be· 
stimmt in einem abgemessenen Teil des Filtrates mit Rhodanalkalilosung die Menge 
des iiberschiissig zugesetzten Silbersalzes. Dieses letztere wird von der Rhodan
Iosung vollkommen gefii.llt, und als Indikator benutzt man dabei eine Losung von 
Ferrisalz, welches bekanntlioh mit der kIeinsten Menge Rhodan eine von Eisenrhodanid 
rotgefarbw Fliissigkeit gibt. 

Zu dieser Titrierung sind erforderlich: 1. Eine Silbernitratlosung, welche 
29,075 g AgNOa im Liter enthii.lt und von welcher also 1 ccm 0,010 g N aCl oder 0,00607 g 
Cl entspricht; 2. eine bei Zimmertemperatur gesattigte Losung von chlorfreiem Eisen
alaun oder Ferrisulfat; 3. chlorfreie Salpetersaure von dem spez. Gewichte 
1,2 und 4. eine Rhodankaliumlosung, welche 8,3 g KCNS im Liter enthii.lt und 
von welcher 2 ccm also 1 ccm der Silbersalzlosung entsprechen. 

Man lost etwa 9 g Rhodankalium in Wasser und verdiinnt zum Liter. Den Gehalt 
dieser LOsung an KCNS bestinlmt man darauf mit der Silbemitratlosung in foigender Weise. 
Von der SilbersaIzlOsung millt man 10 ccm ab, setzt dann 5 ccm Salpetersii.ure und 1 bis 
2 ccm Ferrisalziosung zu und verdiinnt mit Wasser zu etwa 100 ccm. Hierauf lii.llt man unter 
stetigem Umriihren die Rhod.a.nlosung aus der Biirette zuflief3en, bis eine nach Umriihren 
nicht verschwindende schwache Rotfarbung der FIiissigkeit eintritt. Dem in dieser Weise 
gefundenen Gehalte an Rhodanalkali entsprechend wird die RhodaJllosung darauf mit Wasser 
verdiinnt. Man titriert noch einmal mit 10 ccm AgNOa-LOsung and korrigiert die Rhodan. 
lOsung durch vorsichtigen Wasserzusatz, bis 20 ccm derselben genau 10 ccm der Silberlosung 
l'Intsprechen. 

1 Bioch. Zeitschr. 49. 2 FREUND und TOEPFEB, l\{ALYS Jahresb. I!; BODTKER, Zeitechr. 
f. physiol. Chern. 20. 
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Bei Chlorbestimmungen im Harne nach dieser Methode verfiihrt man auf fol
gende Weise. In einem mit eingeschliffenem Glasstopsel versehenen Kolben, welcher 
bis zu einer bestimmten Marke am Halse 100 ccm faBt, liiBt man erst genau 10 ccm 
Harn einflieBen, fiigt dann 5 ccm Salpetersaure hinzu, verdiinnt mit etwa 50 ccm 
Wasser und laBt dann genau 20 ccm der Silbernitratlosung hinzuflieBen. Man schlieBt 
nun den Kolben mit dem Stopsel, schiittelt stark urn, spritzt den Stopsel mit destil
liertem Wasser iiber den Kolben ab und fiillt diesen letzteren mit destilliertem Wasser 
bis zur Marke. Man verschlieBt nun wieder mit dem Stopsel, mischt sorgfaltig aurch 
Schiitteln und filtriert durch ein trockenes Filtrurn_ Von dem Filtrate miBt man 
mit einer trockenen Pipette 50 ccm ab, setzt 3 ccm der Ferrisalzlosung zu und laBt 
dann die RhodanlOsung vorsichtig zuflieBen, bis die iiber dem Niederschlage stehende 
Fliissigkeit eine bleibende rotliche Farbe angenommen hat. Die Berechnung ist sehr 
einfach. Wenn z. B. zur Erzeugung der Endreaktion 4,6 ccm Rhodanlosung verbraucht 
wurden, so sind also fiir 100 ccm Filtrat (= 10 ccm Harn) 9,2 ccm derselben Losung 
notig. 9,2 ccm RhodanlOsung entsprechen aber 4,6 ccm Silberlosung, und es waren 
also zur vollstandigen Ausfiillung der Chloride in 10 ccm Harn 20 - 4,6 = 15,4 ccm 
Silberlosung erforderlich = 0,154 g NaCI. Der Gehalt des fraglichen Harnes an 
Chlornatriurn war also 1,540/0 oder 15,4%0' Wenn man zu der Bestimmung stets 
10 ccm Harn nimmt, immer 20 ccm AgNOa-Losung zusetzt und zu 100 ccm mit "Wasser 
verdiinnt, so findet man, wenn man die auf 50 ccm Filtrat verbrauchten Kubik
zentimeter Rhodanlosung (R) von 20 abzieht, direkt den Gehalt des Harnes an NaCl 
in 1000 Teilen. Der Gehalt an N aCI in %0 ist also unter diesen Bedingungen = 20 - R, 

(20 - R) 
und der Prozentgehalt NaCl also ". 

10 
Wenn man es notig findet, die organischen Harnbestandteile vor der Titrierung zu zer

storen, kann man dies nach DEHN1 am einfachsten in der Weise erreichen, daB man den 
Ham (10 cern) nach Zusatz von einem kJeinen Loffel voll Natriumperoxyd auf dem Wasser
bade zur Trockne verdampft, darauf !nit Salpetersaure sehr schwach ansauert und nach 
VOLHARD titriert. Die Verbrennung ist hierbei iiberfliissig. 

Zur approximativen Bestimmung der Menge der Chloride im Harne hat EKEHORN 
die VOLHARDsche Titriermethode benutzt, indem er zu der Bestimmung ein in halben Kubik
zentimetern geteiltes, am einen Ende geschlossenes Rohr, von ihm Chlorometer gtmannt, 
verwendet. Die Reagenzliisungen sind folgende: a) Ein Gemenge von 20 ccm Silbernitrat
losung (nach VOLHARD), 5 ccm Salpetersaure und Wasser bis zu 100 cern und b) 40 ccm Rho
dankaliumlosung (nach VOLHARD) und 60 cern einer bei Zimmertemperatur gesattigten Losung 
von chlorfreiem Eisenalaun. Die Silbernitratlosung, von der also je 1 cern 0,002 g NaCI 
entspricht, ist der EisenrhodanidIosung aquivalent. In das gradierte Rohr kommen erst 
2 ccm Harn und daD-ll 0,5 ccm Rhodanidlosung, und darauf setzt man von der Silbernitrat
liisung allmahlich zu (unter Mischung in dem "!nit einem Kautschukstopsel zu schlieBenden 
Rohre), bis zu eben verschwindender Fa.rbung des Rhodanides. Fiir die 0,5 ccm Rhodanid
liisung werden von der Silberlosung 0,5 cern abgezogen; das Rohr ist aber in der Weise gradiert, 
daB der Gehalt des Hames an NaCl in %0 direkt am Rohre abgelesen wird. Der Unterschied 
von den bei Titrierung nach VOLHARD erhaltenen Zahlen betragt nach C. TH. MORNER 2 0,25 
bis hochstens 0,5%0' 

Zur approximativen Schatzung der Menge der Chloride im Harne (welcher frei von 
EiweiB sein muB) macht man sonst den letzteren stark sauer !nit Salpetersaure und laBt 
dann in ihn einen Tropfen einer konzentrierten Silbernitratliisung (1 : 8) hineinfallea. Bei 
normalem Chlorgehalte sinkt der Tropfen als ein ziemlich kompaktes kasiges KIiimpchen 
zum Boden. Je geringer der Chlorgehalt ist, urn so weniger festund koharent wird die Fal
lung, und bei Gegenwart von nur sehr wenig Chlor erhalt man einen weiBen, feinkornigen 
Niederschlag oder auch nur eine Triibung bzw. Opalisierung. 

Phosphate. Die Phosphorsaure kommt, wie man allgemein annimmt, im 
sauren Harne teils als zweifach saures (primares), :MH2P04 , und teils als einfach 
saures (sekundares), MzHP04, Phosphat vor, welche beide Phosphate jedoch 
gleichzeitig im sauren Harne sich vorfinden konnen. Das Verhaltnis der beiden 
Salze zueinander kann recht bedeutend wechseln; in dem sauren Harne kommt 
jedoch regelmaBig iiberwiegend das zweifach saure Salz vor und in vielen Fallen 
scheint der Harn fast nur zweifach saures Phosphat zu enthalten. Die totale 

1 Zeit,sohr. f. physiol. Chem. 44. 2EKEIIOI:N, Hygiea, Stockholm 1906; ~lORNER, Upsala 
Lakaref Forh. (N. F.) 11. 
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Phosphorsii.uremenge ist sehr schwankend und sie hii.ngt von der Art und Menge 
der Nahrung abo 1m Mittel wird sie zu rund 2,5 a. 3,5 g Pa0 5, mit Schwankungen 
von 1-5 g pro 24 Stunden angeschlagen. Gewohnlichenfalls riihrt die Phos
phorsii.ure des Harnes nur zum kleinen Teil von innerhalb des Organismus ver
brannten organischen Verbindungen, Nuklein und Phosphatiden, her. Bei ein
seitiger Zufuhr von nukleinreichen oder pseudonukleinreichen Substanzen kann 
dagegen ihre Menge wesentlich vermehrt werden, doch bleibt es noch unent
schieden, in welchem Grade die Phosphorsaureausscheidung als MaB fiir die 
Resorption und Zersetzung solcher Stoffe dienen kann1 • Die Hauptmasse der 
ausgeschiedenen Phosphorsii.ure stammt jedenfalls von den Phosphaten der 
Nahrung her, und die Menge der ausgeschiedenen Phosphorsaure ist am groBten, 
wenn die Nahrung reich an Alkaliphosphaten im Verhaltnis zu der Menge des 
Kalkes und der Magnesia ist. Enthii.lt die Nahrung viel Kalk und Magnesia, 
so konnen reichliche Mengen von Erdphosphaten mit den Exkrementen I\US
geschieden werden, lmd trotz einer nicht unbedeutenden Menge Phosphorsaure 
in der Nahrung wird in diesem FaIle der Phosphorsauregehalt des Harnes gering. 
Dies gilt jedenfalls in erster Linie fiir den Fleischfresser, bei welchem die Niere 
das Hauptorgan fiir die Ausscheidung der Alkaliphosphate ist. Beim Menschen 
scheint nach EHRSTROM der Kalkgehalt der N ahrung keine so bedeutende Rolle 
zu spielen, indem namlich in sein.en Versuchen etwa die Halfte der als CaHPO, 
eingenommenen PhosphoIsaure zur Resorption kam; doch hangt auch beim Men
schen die GroBe der Phosphorsaureausscheidung durch den Harn nicht nur von 
der Totalmenge der Phosphorsaure in der Nahrung, sondern auch von dem rela
tiven Mengenverhiiltnis der alkalischen Erden und der Alkalisalze in der Nahrung 
abo Bei Pflanzenfressern, bei welchen auch das subkutan injizierte Phosphat 
durch den Darm ausgeschieden wird (BERGMANN), ist der Harn regelmaBig arm 
an Phosphaten 2• 

Do, die GroBe der Phosphorsaureausscheidung am meisten von der Be
schaffenheit der Nahrung und der Resorption der Phosphate aus dem Darme 
abhangt, ist es zu erwarten, daB die Phosphorsaure- und Stickstoffausscheidung 
im allgemeinen nicht parallel gehen sollen. Dem ist auch so, wie die Erfahrungen 
vieler Forscher zeigen, und nach EHRSTROM hat der Organismus die Fahigkeit, 
wahrend verhaltnismaBig langer Zeit groBe Phosphormengen aufzustapeln, un
abhiingig von dem Verbalten der Stickstoffbilanz. Bei einer bestimmten gleich
maBigen Ernahrung kann jedoch die Relation zwischen Stickstoff- und Phos
phorsaure im Harne anniihernd konstant sein. Dies ist Z. B. der Fall bei aus
schlieBlicher Fiitterung mit Fleisch, wobei, wie VOIT 3 an Hunden beobachtet 
hat, wenn der Stickstoff und die Phosphorsaure (PZ05) der Nahrung genau im Ham 
und Kot wiedererscheinen, die obige Relation gleich 8,1: 1 ist. Beim Hungern 
konnen, wie die Zusammenstellungen von K. TrGERSTEDT' zeigen, die phosphor
haltigen Bestandteile des Korpers in groBerer Menge als bei Zufuhr einer sehr 
phosphorarmen Nahrung zugrunde gehen. Beim Hungern wird iibrigens die 
Relation N: PzOs derart verandert, daB relativ mehr P20 S als bei ausschlieBlicher 
Fleischfiitterung ausgeschieden wird, was darauf bindeutet, daB hierbei auBer 
Fleisch und verwandten Geweben auch ein anderes phosphorsaurereiches Ge
webe reichlich zerfallt. Dieses Gewebe ist,' wie die Hungerversuche lehrten, 
das Knochengewebe. Angestrengte Muskelarbeit solI nach PREYSZ, OLSAVSZKY, 

1 Vgl. hieriiber u. a. GUMLICH, Zeitschr. f. physiol. Chem. 18; Roos ebenda 21; WEIN
TRAUD, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1895; MILROY und MALCOLM, Journ. of Physiol. 23; 
ROHlllANN und STEINITZ, PFLUGERS Arch. 72; LOEWI, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 44 
n.40. 2 EHRSTROM, Skand. Arch. f. Physiol.14; BERGMANN, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 
47. 3 Physiologie des allgemeinen Stoffwechsels und der Erniihrung in L. HERMANNS Hand
buch 8, Teill, S. 79. 'Skand. Arch. f. Physiol. 18. 
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KLUG, J. MUN'K und MAUJ.ARD 1 die Phosphorsaureausscheidung bedeutend 
vermehren konnen. 1m .AnschluB an seine Untersuchungen fiber das Verhalten 
des Laktazidogens bei der Muskelarbeit hat auch EMBDEN mit E. GRAFE I gezeigt, 
da1l angestrengte Arbeit bei gesunden jungen Mannem eine sehr erhebliche Stei
gerung der PhosphorsaureauBBcheidung durch den Harn bewirken kann. 

Da die Phosphorsaure zum Teil von den Nukleinen stammt, hatte man in 
Krankheiten, in welchen die Ausscheidung der Purinkorper vermehrt ist, auch 
eine vermehrte Phosphorsaureausscheidung zu erwarten. Dies ist indessen wenig
stens nicht immer der Fall, und man hat sogar Fii.lle von gesteigerter Furin
korperausfuhr mit verminderter Phosphorsaureausscheidung beobachtet. Es 
sind ebenfalls Falle von Leukii.mie beobachtet worden, in welchen trotz bedeuten
der Vermehrung der Leukozyten die Phosphorsaureausscheidung herabgesetzt 
war. In solchen Fallen kann es um eine verspatete Ausscheidung der Phosphor
saure oder eine Retention derselben sich handeln. Das letztere soll fibrigens 
auch in fieberhaften Krankheiten und bei Nierenleiden vorkommen konnen. 
Der Ham hat bisweilen auch die Neigung, spontan oder beim Erwarmen einen 
Niederschlag von Erdphosphaten abzusetzen, was man als Phosphaturie be
zeichnet hat. Es handelt sich hierbei um eine verminderte Aziditii.t und, wie es 
scheint, um eine verminderte Ausscheidung von Phosphorsaure und eine ver
mehrte Kalkausscheidung oder jedenfalls um eine von der gewohnlichen wesent
lich abweichende Relation zwischen Phosphorsaure und alkalischen Erden im 
Harne. 

Quantitative Bestimmung der Gesamtphosphorsanre im Hame. 
Diese Bestimmung geschieht am einfachsten durch Titrierung mit einer Losung von 
essigsaurem Uranoxyd. Das Prinzip dieser Titrierung ist folgendes. Eine warme, 
freie Essigsaure enthaltende Losung eines phosphorsauren BaIzes gibt mit einer Losung 
aines Uranoxydsalzes einen weiIlgelben oder griinlichgelben Niederschlag von phos
phorsanrem Uranoxyd. Dieser Niederschlag ist unloslich in Essigsanre, wird aber 
von Mineralsanren gelost, und aus diesem Grunde setzt man bei der Titrierung immer 
N atriumazetatlosung in bestimmter Menge zu. Ais Indikator benutzt man gelbes 
Blutlaugensalz, welches nicht auf den Uranphosphatniederschlag einwirkt, mit der 
geringsten Menge eines loslichen Uranoxydsalzes dagegen eine rotbraune Fii.llung 
oder Farbung gibt. Die zu der fraglichen Titrierung erforderlichen Losungen sind 
also: 1. eine Losung eines Uranoxydsalzes, von welcher Losung je 1 ccm 0,005 g 
P20 S entspricht, und welche also 20,3 g Uranoxyd im Liter enthalten muJ3 •. 20 ccm 
dieser Losung entsprechen also 0,100 g P,Os; 2. eine Losung von Natriumazetat 
und 3. eine frisch bereitete Losung von Ferrozyankalium. 

Die Uranlosung bereitet man sich aus Urannitrat oder Uranazetat. Man lost etwa 
35 g essigsaures Uranoxyd in Wasser, setzt etwas Essigsaure zu, urn vollstandige Losung zu 
erzielen, und verdiinnt zum Liter. :pen Gehalt der Losung ermittelt man durch Titration 
mittelst einer Natriumphosphatlosung von genau bekanntem Gehalte (10,085 g kristalli
siertes Salz im Liter, was einem Gehalte von 0,100 g PaOD in 50 ccm gleich ist). Man ver
fiihrt hierbei in derselben Weise wie bei der Titrierung im Harne (vgl. unten) und korrigiert 
die LOSung dureh Verdiinnung mit Wasser und neues Titrieren, bis 20 cern der Uranlosung 
genau 50 cern der ohigen Phosphatlosung entsprechen. 

Die NatriumazetatlOsung solI in 100 cern 10 g Natriumazetat und 10 g Aeidum 
acetieum eoneentratum enthalten. Zu jeder Titrierung nimmt man von dieser LOsung 5 cern 
auf je 50 cern Harn. 

Bei der Ausfiihrung der Titration miBt man in ein Becherglas 50 cem des fiI
trierten Hames ab, setzt 5 ccm der N atriumazetatlosung zu, bedeckt das Becher
glas mit einem Uhrglasehen und erwarmt im Wasserbade. Hierauf laBt man die 
Uranlosung aus der BUrette zuflieBen, und wenn der Niederschlag nicht mehr sich 
merkbar vermehrt, laBt man einen herausgenommenen Tropfen auf einer Porzellan
platte mit einem Tropfen BlutlaugensalzlOsung zusammenflieBen. So lange noch zu 

1 FREYSZ, vgI. MALyS Jahresb. 21; OLSA.VSZKY und KLUG, PFLUGERB Arch. 04; Mum;;; 
Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1895; MAILLA.RD, Journ. de Physiol. et de Pathol. 10 u. 11. 
2 Zeitschi. f. physiol. Chern. 113. . 
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wenig Uranlosung zugesetzt worden ist, bleibt die Farbe hierbei nur blaJlgelb, und 
man mull mehr Uranlosung zusetzen; sobald man aber den geringsten "OberschuJl 
von Uranlosungzugesetzt hat, wird die Farbe schwach rotlich braun. Hat man die.sen 
Punkt erreicht, so erwarmt man von neuem und wiederholt die Priifung mit einem 
neuen Tropfen. ErhiLlt man auch diesmal eine Farbung von derselben Starke. wie 
die Endreaktion bei der Titerstellung, so ist die Titration beendigt. Widrigenfalls 
setzt man die Uranlosung tropfenweise zu, bis eine nach erneuertem Erwarmen blei
bende Farbung hervortritt, und wiederholt dann den Versuch mit neuen 50 ccm des 
Harnes. Die Berecbnung ist so einfach, daB es iiberflii.ssig ist, dieselbe durch ein 
Beispiel zu beleuchten. 

Einfacher wird die Titrierung, wenn man als Indikator Cochenilletinktur 
(25-30% Alkohol) verwendet, deren rote Farbe durch den geringsten "Ober
schuB von Uransalz in Griin umschlagt. Man versetzt das Harnnatriumazetat
gemenge mit 0,5 ccm Cochenilletinktur und titriert wie oben, bis die Fliissigkeit 
schwach, aber bleibend griin gefarbt wird. 

Auf die nun angegebene Weise bestimmt man die Gesamtmenge der Phosphor
saure im Harne. Will man dagegen die an alkalischen Erden und die an Alkalien 
gebundene Phosphorsaure gesondert kennen lernen, so bestimmt man erst die ge· 
samte Phosphorsaure in einer Harnportion und scheidet dann in einer anderen Portion 
die Erdphosphate mit Ammoniak aus. Den Niederschlag sammelt man auf einem 
Filtrum, wascht ibn aus, spfilt ibn mit Wasser in ein Becherglas hinab, setzt Essig. 
saure zu und lost ihn durch ErwiLrmen. Diese Losung verdiinnt man darauf mit 
Wasser zu 50 ccm, setzt 5 ccm Natriumazetatlosung hinzu und titriert wie oben mit 
UranlOsung. Die Differenz der in beiden Bestimmungen gefundenen Phosphorsaure. 
mengen gibt die Menge der an Alkalien gebundenen Phosphorsaure an. Die Resultate 
fallen indessen nicht ganz genau aus, weil bei der Ausfallung mit Ammoniak eine 
teilweise Umsetzung der Monophosphate der Erdalkalien und auch des Kalzium· 
diphosphates zu Triphosphaten der Erdalkalien und Ammoniumphosphat geschieht, 
wodurch das Verhaltnis zugunsten der an Alkalien gebundenen, in Losung bleibenden 
Phosphorsaure etwas verandert wird. 

Sulfate. Die Schwefelsaure des Harnes riihrt nur zum ganz kleinen Teil 
von Sulfaten der Nahrung her. Zum unverhiUtnismaBig gr6Bten Teil entsteht 
sie bei der Verbrennung des schwefelhaltigen EiweiBes im K6rper, und es ist 
hauptsachlich diese Schwefelsaurebildung aus dem EiweiBe, welche den oben 
besprochenen "OberschuB von Saure, den Basen gegeniiber, im Harne bedingt. 
Die Menge der durch den Harn ausgeschiedenen Schwefelsaure kann zu etwa 
2,5 g ~S04 pro 24 Stunden angeschlagen werden. Da die Schwefelsaure haupt
sachlich aus dem EiweiBe stammt, geht auch die Schwefelsaureausscheidung 
der Stickstoffausscheidung ziemlich parallel, und das Verhiiltnis N: ~S04 ist 
auch ziemlich regelmaBig = 5: 1. Ein vollstandiger Parallelismus ist nicht zu 
erwarten, weil einerseits ein Teil des Schwefels stets als neutraler Schwefel aus· 
geschieden wird und anderseits der (niedrige) Gehalt der verschiedenen Protein
stoffe an Schwefel relativ weit gr6Bere Abweichungen als der (hohe) Gehalt an 
Stickstoff zeigt. 1m groBen und ganzen gehen indessen sowohl unter normalen 
wie unter krankhaften Verhaltnissen die Stickstoff- und Schwefelsaureausschei. 
dung einander ziemlich parallel. Die Schwefelsaure komm~ im Harne teils pra. 
formiert (als Sulfatschwefelsaure) und teils als Xtherschwefelsaure vor. Man be
zeichnet allgemein jene als A- und diese als B-Schwefelsaure. 
. Die Menge der Gesamtschwefelsaure bestimmt man, unter Beobachtung der in 

ausfUhrlicheren Handbiichern gegebenen Vorschriften, in der Weise, daB man 100 ccm 
des filtrierten Harnes nach Zusatz von 5 ccm konzentrierter Salzsaure 15 Minuten 
kocht, im. Sieden mit 2 ccm gesattigter BaC4-Losung fant lilld dann noch einige 
Zeit erwarmt, bis das Bariumsulfat sich vollstandig abgesetzt hat. Der Niederschlag 
muJlnachdem Auswaschen mit Wasser auch mit Alkohol und Ather (zur Entfernung 
harzartiger Substanzen) gewaschen werden, bevor er nach den allgemein bekannten 
Vorschriften behandelt wird. 
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Zur getrennten Bestimmung der Sulfatschwefelsaure und der Atherschwefel. 
saure kann folgendes, von SALKOWSKI 1 herriihrendes Verfahren dienen: 200 ccm 
Harn fallt man mit dem gleichen Volumen einerBarytlosung, welche aus 2 Vol. Baryt. 
hydrlit. und 1 Vol. Chlorbariumlosung, beide bei Zimmertemperatur gesattigt, be· 
steht. Man filtriert durch ein trockenes Filtrum, millt von dem Filtrate, welches nur 
die Atherschwefelsauren enthalt, 100 ccm ab, 'setzt 10 ccm Salzsaure von dem spez. 
Gewicht 1,12 zu, kocht 15 Minuten und erwarmt dann auf dem Wasserbade, bis der 
Niederschlag sich vollstandig abgesetzt hat und die dariiberstehende Fliissigkeit 
vollstandig klar geworden ist. Dann filtriert man, wascht mit warmem Wasser, 
mit Alkohol und Ather und verfahrt im iibrigen nach den iiblichen Vorschriften. 
Aus der Differenz zwischen der so gefundenen A therschwefelsaure und der in einer 
besonderen Harnportion bestimmten Gesamtschwefelsaure berechnet sich die Menge 
der Sulfatschwefelsaure. 

Die Schwefelsaure kann auch nach dem Benzidinverfahren von O. ROSENHEIM 
und J. C. DRUMMOND 2 bestimmt werden, indem man sie mit Benzidin ausfiillt und 

dann auf die Fallung mit ~ Lauge titriert. Es gibt auch mehrere andere, von dem 
10 

gewohnlichen Verfahren mehr oder weniger abweichende Vorschriften oder lVlethoden, 
wie das Verfahren von FOLIN 3 und die mikrovolumetrische Bestimmungsmethode 
von HAMBURGER 4, auf die hier hingewiesen wird. 

Nit rat e kommen in geringer Menge im Menschenharne vor (SCHONBEIN) und sie stammen 
wahrscheinlich von dem Trinkwasser und der Nahrung her. Nach WEYL und CITRON ist ihre 
Menge am kleinsten bei Fleischkost und am groBten bei vegetabilischer Nahrung; die Menge 
soll als Mittel etwa 42,5 mg im Liter sein. Die Untersuchungen von MITCHELL und Mit
arbeitern 6 ergaben iunerhalb weiter Grenzen schwankende, in einzelnen Fallen bedeutend 
hohere Werte (145 mg in 750 ccm Harn), und nach ihnen kann die mit dem Harne ausgeschie. 
dene :Menge groBer als die mit Nahrung und Getranken eingenommene sein. 

Kalium und Natrium., Die von einem gesunden Erwachsenen bei gemischter 
Kost pro 24 Stunden mit dem Harne ausgeschiedene Menge dieser Stoffe ist 
nach SALKOWSKI 6 3-4 g ~O und 5-8 g Na20, diirfte aber als Mittel auf etwa 
2-3 bzw. 4-6 g geschatzt werden konnen. Das Verhiiltnis K:Na ist gewohn
lich wie 3:5. Die Menge hangt vor allem von der Nahrung abo Beim Hungern 
kann der Harn nach und nach reicher an Kalium als an Natrium werden, was 
von dem Aufhoren der Kochsalzzufuhr und dem Umsatze der kalireichen Ge
webe herriihrt. 1m Fieber kaIll ebenfalls die Menge des Kaliums relativ be
deutend groBer werden, wahrend nach der Krise das Umgekehrte der Fall ist. 

Die quantitative Bestimmung dieser Stoffe geschieht nach den in groBeren 
Handbuchern angegebenen gewichtsanalytischen Methoden. Fur die Bestimmung 
der Gesamtmenge der Alkalien haben PRIBRAM und GREGOR und fUr die des Kaliums 
allein AUTENRIETH und BERNHEIM 7 neuere Methoden ausgearbeitet. Eine mikro
volumetrische Bestimmung des Kaliums ruhrt von HAlIfBURGER her 8. 

Bezuglich des Ammoniaks und seiner Bestimmung wird auf 8. 546 hin
gewiesen. 

Kalzium und l\lagnesium kommen, wie man allgemein annimmt, zum un· 
verhaltnismaBig groBten Teil als Phosphate im Harne vor. Die Menge der tag
lich ausgeschiedenen Erdphosphate betragt etwas mehr als I g und von dieser 
Menge kommen nach iilterell Angaben anniihernd 2/3 auf das Magnesium. und lis 
auf das Kalziumphosphat. Diese Angaben sind indessen, wie RENWALL und GROSS 
fanden, nicht richtig oder wenigstens nicht allgemein giiltig, denn diese Forscher 
fanden im Harne mehr Kalzium als Magnesium. Ahnliches fanden auch LONG 
und GEPHART, und nach NELSON und BURNS 9 wird bald das Kalzium und bald 

1 VIRCHOW8 Arch. 79. 2 Bioch. Journ. 8. 3 Journ. of bioI. Chem. 1 und Amer. Journ. 
of PhysioI. 13, Nr. 1. 4 Zeitschr. f. physioI. Chem. 100. 5 H. MITCHELL, H. SHONLE und 
H. GRINDLEY, Journ. of bioI. Chem. 24, wo man die Literatnr findet. 6 VIRCHOWS Arch. &S. 
7 PRIBRAM und GREGOR, Zeitschr. f. anal. Chem. 38; AUTENRIETH und BERNHEIM, Zeitschr. 
f. physioI. Chem. 37. 8 Bioch. Zeitschr. 71, 74. 9,RENWALL, Skand. Arch. f. PhysioI. 16; 
GROSS, Bioch. ZentralbI. 4, 189; LONG und GEPHART, :Journ. of Amer. Chem. Soc. 34; 
C. F. NELSON und W. E. BURNS, .Journ. of bioI. Chem.28. 
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das Magnesium irn UberschuB ausgeschieden. 1m sauren Harne konnen sowohl 
einIach wie zweifach saure Erdphosphate sich vorfinden und die Loslichkeit der 
ersteren, unter genen das Kalziumsalz CaHPO" besonders schwer lOslich ist, 
soli durch die Gegenwart von zweifach saurem Alkaliphosphat und Chlornatrium 
im Harne wesentlich erhoht werden (A. OTT)1. Die Menge der alkalischen Erden 
im Harne ist wesentlich von der Menge und Beschaffenheit der Nahrung abhiingig. 
Die resorbierten Kalksalze werden zum groBen Teil wieder in den Darm aus
geschieden und die Menge der Kalksalze im Harne ist deshalb auch kein MaB fiir 
die Resorption derselben. Zufuhr von leicht lOslichen Kalksalzen oder Zusatz 
von Salzsaure zu der Nahrung soli auch den Kalkgehalt des Harnes vermehren 
konnen, wahrend derselbe umgekehrt durch Alkalizufuhr herabgesetzt werden 
kann. Wie Saurezufuhr wirkt nach GRANSTROM 2 (beirn Kaninchen) Hunger oder 
solche Nahrung, welche eine saure Asche liefert und einen sauren Harn erzeugt. 
Dber konstanre und regelmaBige Veriinderungen der Ausscheidung von Kalk
und Magnesiasalzen in Krankheiten ist wenig Sicheres bekannt, und auch hier 
diirfte die Ausscheidung hauptsachlich von der Nahrungs- und Fliissigkeits
aufnahme, der Saurebildung und der Saurezufuhr abhangig sein. 

Die quantitative Bestimmung des Kalziums und des Magnesiums wird nach 
allgemein bekannten Regeln ausgefiihrt. ' 

Eisen kommt im Harne in geringer Menge, aber nicht als Eisensalz, sondern in orga
nischen Verbindungen kolloider Natur vor. Die Menge scheint eine wechselnde zu sein, 
und man hat in alteren Untersuchungen 1-11 mg im Liter Harn gefunden. HOFFMANN, 
NEUMANN und MAYER erhielten niedrigere Werte, als Mittel 1,09 und 0,983, und nach spateren 
Bestimmungen von WOLTER und von REICH 3 soIl die Menge etwa 1 mg sein. Die Menge 
der Kieselsaure betragt nach den gewohnIichen Angaben etwa 0,3%0' H. SCHULZ fand bei 
gemischter Kost 0,1046-0,2594 g pro Tag, und nach M. GONNERlIIANN 4 soIl die Menge durch 
Trmen von kieselsaurereichem Wasser vermehrt werden. Arsen ist ein spurenw~ise vor
kommender physiologischer HarnbestandteiI, dessen Menge nach BANG 6 von der Nahrung 
abhangig ist und nach Fischdiat sogar 1 mg und dariiber pro Tag betragen kann. Spuren 
von Hydroperoxyd kommen auch im Harne vor. Zu den Mineralbestandteilen des Harnes 
ist auch nach TH. GASSMANN 6 das Selenoxyd zu rechnen, welches nach ihm im Harne wie 
im Organismus iiberhaupt und in atmosphii.rischen Niederschliigen als Phosphoroxydselen
oxydkomplex sich vorfindet. 

Die Gase des Harnes sind Kohlensaure, Stickstoff und Spuren von Sauer
stoff. Die Menge des Stickstoffes ist nicht ganz 1 Vol.-%. Die der Kohlen
saure schwankt bedeutend. 1m sauren Harne ist sie kaum halb so groB wie in 
neutralem oder alkalischem Harn. 

IV. 1'Ienge und quantitative Zusammensetzung des Barnes. 
Die Menge und Zusammensetzung des Harnes sind groBen Schwankungen 

unterworfen. Diejenigen Umstiinde, welche unter physiologischen Verhaltnissen 
auf dieselben den groBten EinfluB ausiiben, sind jedoch folgende: Der Blutdruck 
und die Geschwindigkeit des Elutstromes in den Glomerulis; der Gehalt des 
Elutes an Harnbestandteilen, besonders an Wasser, und endlich auch der Zu
stand der sezernierenden Driisenelemente selbst. Vor allem hangen selbstver
standlich die Menge und die Konzentration des Harnes von der GroBe der Wasser
menge ab, welche dem Blute zugefiihrt wird, bzw. den Korper auf anderen Wegen 
verlaBt. Es wird also die Harnabsonderung durch reichliches Wassertrinken 
oder verminderte Wasserabfuhr auf anderen Wegen vermehrt und umgekehrt 
bei verminderter Wasserzufuhr, bzw. groBerem Wasserverluste auf anderen 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem. 10. 2 Ebenda IiR. 3 HOFFMANN, Zeitschr. f. anal. Chem. 
40; NEUlIIANN und MAYER, Zeitschr. f. physioI. Chem. 37; O. WOLTER, Bioch. Zeitschr. 24; 
M. REICH ebenda 36. 4; H. SOHULZ, PFLUGERS Arch. 144; GONNERMA..."IN, Bioch. Zeitschr. M. 
6 VgI. MALYS Jahresb. 47. 6 Verhandl. d. Schweiz. Naturf.-GeseIIsch., Luzern (1924),·II 
(Literatur). . 
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Wegen vermindert. Gewohnlich wird beiml\'Iensohen duroh die Nieren ebensoviel 
Wasser wie duroh Haut, Lungen und Darm zusammen ausgeschieden. Bei niedriger 
Temperatur und feuchter Luft, unter welchen Verhaltnissen die· Wasseraus· 
scheidung durch die Haut herabgesetzt ist, kann die Harnabsonderung dagegen 
bedeutend zunehmen. Verminderte Wasserzufuhr oder vermehrte Aussoheidung 
v.on W Mser auf anderen Wegen - wie bei heftigen Diarrhoen, heftigem Er"· 
brechen oder reiohlioher SchweiBabsonderung - vertnindern dagegen die Harn· 
absonderung stark. So kann z. B. bei starker Sommerhitze die tagliche Harn· 
menge auf 500-400 com herabsinken, wahrend man nach reichlichem Wasser· 
trinken eine Harnausscheidung von 3000 ccm beobachtet hat. Die im Verlaufe 
von 24 Stunden entleerte Harnmenge muB also bedeutend schwanken konnen, 
gewohnlich wird sie jedoch beim gesunden erwachsenen Manne durchschnitt· 
lioh zu 1500 ccm und beim Weibe zu 1200 com berechnet. Das Minimum der 
Absonderung fallt in die Nacht, etwa zwischen 2-4 Uhr. Maxima fallen in die 
ersten Stunden nach dem Erwaohen und in die Zeitraume von 1-2 Stunden nach 
den Mahlzeiten. 

Die Menge der im Verlaufe von 24 Stunden abgesonderten festen Stoffe ist, selbst bei 
s«;Jhwankender Ha.rnmenge, ziemlieh konstant und zwar um so mehr, je gleiehmaBiger die 
Lehensweise ist. Dagegen verhii.lt sich selbstverstandlieh der Prozentgehalt des Hames 
an festen Stoffen im allgemeinen umgekehrt wie die Hammenge. Die Menge der festen Stoffe 
pro 24 Stunden wird gewohnlich durehschnittlieh zu 60 g berechnet. Die Menge derselben 
kann man bisweilen mit annahemder Genauigkeit allS dem spez. Gewichte in der Weise 
berechnen, daB man die zweite und dritte Dezimalstelle der das spez. Gewieht bei 150 an· 
gebenden Zahl mit dem HIsERSchen Koeffizienten 2,33 multipliziert. Das Produkt gibt 
die Menge der festen Stoffe in 1000 ccm Ham an, und wenn die Menge des in 24 Stunden 
abgesonderten Hames gemessen wird, laBt sich also die Menge der in demselben Zeitraume 
abgesonderten festen Stoffe leicht bereehnen. Werden z. B. im Laufe von 24 Stunden 1050 cem 
Ham von dem spez. Gewichte 1,021 abgesondert, so ist also die Menge der festen Stoffe: 

21 x 2,33 = 48,9%0 48,91~050 = 51,35 g. Der Ham enthielt also in diesem FaIle 48,9%0 

feste Stoffe, und die Tagesmenge der letzteren war 51,35 g. 
Diejenigen Stoffe, welche unter physiologischen Verhaltnissen auf die Dichte 

des Harnes besonders einwirken, sind das Kochsalz und der Harnstoff. Da das 
spez. Gewicht des ersteren 2,15, das des letzteren dagegen nur 1,32 betragt, 80 

ist es einleuchtend, daB, wenn das relative Mengenverhaltnis dieser zwei Stoffe 
wesentliche Abweichungen von dem Normalen zeigt, die obige, aufdem spez. 
Gewichte gegrundete Berechnung weniger genau werden muB. Dasselbe muG 
auch der Fall sein, wenn ein an normalen Bestandteilen armerer Harn reichlichere 
Mengen von fremden Stoffen, EiweiG oder Zucker, enthalt. 

Die Unzuverlassigkeit der obigen Berechnungsweise hat auch G. J: son BLOHM 1 

gezeigt. Die mit dem HXsERSchen Koeffizienten erhaltenen Werte weichen von 
den direkt gefundenen in vielen Fallen hochst erheblich, einige Male um bis zu 25% 
abo Viel bessere Werte erhiilt man durch Anwendung des von BLOHM ermittelten 
Refrakto meterkoeffizienten, 2,43, indem hier der Fehler in den meisten Fallen 
e:twa 1,5, einige Male bis zu 3-4% betragt. Die mit dem PULFRICHschen Eintauch. 
refraktometer im Harne gefundenti Zahl, mit Abzug fiir die Refraktometerzahl des 
destillierten Wassers = 15, mit dem Koeffizienten 2,43 multipliziert, gibt den Ge· 
halt des Hames an festen Stoffen in 1 Liter an. Wenn also in einem Falle die Re· 
fraktometerzabl gleich 31,4 gefunden wurde, erhalt man durch Multiplikation von 
(31,4-15) = 16,4 mit 2,43 die Menge der festen Stoffe gleich 39,8. (Es wurden in diesem 
Falle direkt 39,2 und mit dem HXsERSchen Koeffizienten 49%0 gefunden. Der Pro
zentfehler war also nach der Refraktometermethode 1,5, nach der HXsERSchen 16,8.) 

Wie oben erwiilmt, nimmt im allgemeinen der Prozentgehalt des Harnes 
an festen Stoffen mit einer groBeren abgesonderten Harnmenge ab, und bei 
einer reichlichen Harnabsonderung (einer Polyurie) hat d~shalb auch in der 

1 Upsala Lakareforenings Forbandl. (N. F.) 23 (1918). 
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Regel der abgesonderte Harn ein niedriges spez. O6wicht. Eine wichtige Aus. 
nahme hiervon macht jedoch die Zuckerharnruhr (Diabetes mellitus), bei 
welcher in sehr reichlicher Menge ein Harn abgesondert wird, dessen spez. 06-
wicht, des hohen Zuckergehaltes wegen, sehr hoch sein kann. Bei Absonderung 
von nur wenig Harn (Oligurie), wie bei starkem Schwitzen, bei Diarrh6en 
und beim Fieber, ist das spez. Gewicht in der Regel sehr hoch, der Prozentgehalt 
an festen Stoffen groB und die Farbe dunkel. Zuweilen, wie z. B. in gewissen 
Fallen von Albuminurie, kann jedoch umgekehrt der Harn trotz der Oligurie 
ein niedriges spez. O6wicht haben, blaB gefarbt und arm an festen Stoffen sein. 
. FUr gewisse Falle ist es auch von Interesse, die Relation zwischen Kohlen-

stoff lmd Stickstoff oder den Quotienten ~ zu kennen. Dieser Quotient schwankt 

bei gesunden Menschen zwischen 0,6-1 und wird oft als Mittel zu 0,87 berechnet. 
Nach einigen Forschern ist er von der Natur der Nahrung abhangigund soll 
gr6Ber nach kohlehydratreicher als nach fettreicher Nahrung sein (PREGL, TANGL, 
~ANGSTEIN und STEIN'ITZ). Nach MAGNUS-ALSLEBEN wachst er nach k6rper
lichen Anstrengungen, soIl aber bei gesunden Menschen unabhangig von der 
Art der Ernahrung wechseln. Auch in den Harmi,nalysen von BOUCHEZ 1 findet 
man Schwankungen zwischen 0,62 und 0,90, die keine regelmaBigen Beziehungen 
iu der N ahrung zeigen. 

Wegen der groBen Schwankungen, welche die Zusammensetzung des H~rnes 
zeigen kann, ist es schwierig und von wenig Interesse, eine tabellarische Uber
sicht uber die Zusammensetzung desselben zu liefern. Die folgende tabellarische 
Zusammenstellung enthalt auch nur ungefahre Werte, die, was man nicht uber
sehen darf, nicht auf 1000 Teile Harn sich beziehen, sondern nur almahernd die
jenigen Mengen der wichtigsten Hauptbestandteile angeben, welche im Laufe 
von 24 Stunden bei einer durchschnittlichen Harnmenge von 1500 ccm abge
sondert werden. Diese Zahlen gelten ubrigens nur bei einer Nahrung, welche den 
von VOlT herriihrenden Standardzahlen, lI8 g EiweiB, 56 g Fett und 500 g Kohle
hydrate pro Tag bei mittlerem K6rpergewicht, einigermaBen entspricht. 

Tagesmenge der festen Steffe = 55-70 g. 
Organische Bestandteile = 35-45 g. Anorganische Bestandt,eile = 20-25 g. 

Harnstoff .......... 25-35,0 g Chlornatrium (NaCI) . . 10-15,0 g 
Harnsiiure . 0,7 " Schwefelsaure (H2S04) 2,5 " 
Kreatinin. . 1,5 " Phosphorsaure (P20 S)' 2,5 " 
Hippursiiure. . . . 0,7" Kali (K20) • . . 3,3 " 

Ammoniak (NH3l . . 0,7 ., 
Magnesia (MgO) } 0 8 
Kalk (CaO) .. .. , " 

Der Gehalt des Harnes an festen Stoffen ist durchschnittlich 40%0' Die 
Menge des Harnstoffes ist oft etwa 20 und die des Kochsalzes etwa 10%0' 
, In noch hoherem Grade als bei der Analyse anderer tieriscben Fliissigkeiten sind die 
physikalisch-chemischen Methoden in der Harnanalyse zur Anwendung gekommen. Nament
lich hat man in sehr groBer Menge kryoskopische Bestimmungen, aber auch Bestimmungen 
der Leitfahigkeit ausgefiihrt. Man hat ferner nach konstanten Beziehungen zwisehen den 
naeh physikalisch-chemischen und den nach analytischen Methoden gefundenen GroBen, 
wie z. B. zwischen Gefrierpunktserniedrigung und spez. Gewicht oder Kochsalzgehalt u. a. 
gesucht, oder man hat auf Grundlage der nach verschiedenen Methoden erhaltenen Werte 
bestimmte GesetzmaBigkeiten in der Zusammensetzung des Harnes iiberhaupt zu finden 
sich bemiiht, urn daraus Aufkliirung iiber den Mechanismus der Harnabsonderung oder 
diagnostische Anhaltspunkt.e zu gewinnen. Die erhaltenen Werte sind aber, wie zu erwarten 
war, so auBerordentlich stark schwankend und von so vielen, schwer kontrollierbaren Ver
hiiltnissen abhangig, daB aus ihnen bestimmte Sehliisse nur mit groBer Vorsicht zu ziehen 

1 PREGL, PFLUGERS Arch. 71i, wo man aueh die iilteren Arbeiten findet; TANGL, Arch. 
f. (Anat. u.) Physiol. 1899, Supplbd.; LANGSTEIN und STEINITZ, Zentralbl. f. PhysioL 19; 
E. MAGNUS-ALSLEBEN, Zeitsehr. f. klin. Med. 68; BOUCHEZ, Journ. de Physiol. et de Pathol. H. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 39 
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sind. nber den Wert und die Brauchbarkeit der verschiedenen Konstanten und ReIationen. 
weIche man den theoretischen Erwagungen zugrunde Iegt, sind auch leider die Ansichten 
noch etwas divergierend, und ahnliches gilt von der AMBARDschen Konstante1, durch die 
gesetzmii.Bige Beziehungen zwischen Harnstoff· bzw. NaCI.Ausscheidung im Harn und dem 
gIeichzeitigen GehaIte dee Blutplasmas an dem betreffenden Bestandteil au~gedrii('kt werden 
soil en. BeziigIich dieser siimtIichen Verhaltnisse wird deshalb auf groBere Werke iiber Ham
und Nierenkrankheiten hingewiesen: 

v. Znfallige Harnbestandteile. 
Das Auftreten zufalliger, von Arzneimitteln oder von in den Korper ein

gefiihrten fremden Stoffen herriihrender Harnbestandteile kann aus pro.ktischen 
Riicksichten von Bedeutung werden, weil derartige Bestandteile einerseits bei 
gewissen Harnuntersuchungen storend wirken und o.nderseits ein gutes Mittel 
zur Entscheidung, ob gewisse Stoffe eingenommen worden sind oder nicht, ab
geben konnen. Von diesem Gesichtspunkte aus sollen auch einige solche Stoffe 
in einem folgenden Abschnitte (iiber die pathologischen Harnbestandteile) be
sprochen werden. Von einem besonders groBen, physiologisch-chemischen Inter
esse ist jedoch das Auftreten zufalliger oder fremder Stoffe im Harne in den 
Fiillen, in welchen sie die Art der .chemischen Umsetzungen gewisser Substanzen 
innerhalb des Korpers zu beleuchten geeignet sind. Do. die anorganischen Stoffe, 
welche zum groBen Teil den Korper unverandert verlassen2, von diesem Gesichts
punkte aus von geringerem Interesse sind, muB die Hauptaufgabe hier die sein, 
die Umsetzungen gewisser, in den Tierkorper eingefiihrten organischen Substanzen 
zu besprechen, insoferne als diese Umsetzungen durch Untersuchung des Hames 
der Forschung zuganglich gewesen sind. . 

Die der aliphatischen Reihe angehorenden Stoffe fallen, wenn sie nicht durch 
Paarung mit anderen Stoffen vor der Verbrennung geschiitzt werden, in der Regel 
einer zu den Endprodukten des Stoffwechsela fiihrenden Verbrennung anheim, 
wobei jedoch oft ein kleinerer oder groBerer Teil des fraglichen Stoffes der Oxy
dation sich entzieht und in dem Harne unverandert erscheint. In dieser Weise 
verhalt sich unter anderem ein Teil der dieser Reihe angehorenden Sauren, welche 
sonst im allgemeinen zu Wasser und Karbonaten verbrennen und den Ham 
o.lkalisch machen. Die an Kohlenstoff armeren fliichtigen Fettsauren werden 
weniger leicht als die kohlenstoffreicheren verbrannt und sie gehen auch in etwl13 
groBerer Menge - dies gilt besoriders von der Ameisensaure und der Essigsaure 
- unverandert in den Harn iiber (SCHOTTEN, GREHANT und QUINQUAUD)3. Die 
Oxalsaure solI bei Vogeln nicht oxydiert werden (GAGLIO und GIUNTI). tJber 
ihr Verhalten bei Saugetieren und Menschen gehen die Ansichten etwo.s aus
einander; die Untersuchungen von S.ALKOWSKI wie von Hn.DEBRANDT und DAKIN' 
sprechen jedoch do.fiil', daB die Oxalsaure - in maBigen Mengen eingefiihrt -
zum Teil im Tierkorper oxydiert wird. Andere zweibasische Sauren wie Malon
saure, Bernsteinsaure, Glutarsaure und Apfelsaure scheinen, wie die 
dreibo.sische Zitronensaure, vollstandig oder fast vollstandig abgebaut zn 
werden. Von der razemischen Apfelsaure wird nach M. TOMITA die I-Form leichter 
ala die d-Form verbrannt, und von der letzteren werden (bei Hund und Kanin
chen) klein:e Mengen mit dem Harne ausgeschieden. Die Tr au b ensa ure, 

1 L. AMBARD und A. WEn.L, Journ. de PhysioI. et, de PathoI. gen. 14 (1912). 2 Beziig
Iich des Verhaltens einiger Bolchen Stoffe vgl. man: HEFFTER. Die Ausscheidung korper
fremder Substanzen im Ham; Ergebn. d. PhysioI. 2, Abt. 1. 3 SCHOTTEN. Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 7; GREHANT und QUINQUAUD, Compt. Rend. 104. 'VgI. GAGLIO, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pharm. 22; GIUNTI, Chem. Zentralbl. 1897, 2; POHL. Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 37; 
SALKOWSKI, Berl. kIin. Wochenschr. 1900; Hn.DEBRANDT, Zeitschr. f. physiol. Chem. 39, 
141; DAKIN, Journ. of bioI. Chem. 3, 78. VgI. auch E. SIEBURG und K. VIETENSE (Literatur)., 
Zeitschr. f. physioI. Chem. 108. 214. 
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d,l-Weinsaure, geht (beim Hunde) zum Teil in den Harn iiber, und dieser unver
brannte Teil ist nach NEUBERG und SANEYOSm optisch inaktiv. Die Angabe von 
BRION 1, daB die I-Weinsaure vielleichter als die d-Weinsaure verbrannt wfrd, diirfte 
wohl also kaum richtig sein. 

Das oben von der vollstandigen Verbrennung der Stoffe der aliphatischen 
Reihe Gesagte bedeutet iibrigens natiirlich nicht, daB diese Stoffe direkt zu 
den Endprodukten Wasser und Kohlensaure abgebaut werden. Der Abbau 
ist im Gegenteil ein stufenweiser, und die verscbiedenen Zwischenatufen sind 
meistens nur wenig bekannt. 

Der Abbau der normalen gesattigten Fettsauren mit mehrgliedriger 
Kette gescbieht, wie man wesentlich auf Grund der Arbeiten von F. KNOOP 
und DAKIN2 annimmt, in erster Linie durch Oxydation in der P-Stellung, d. h. 
in der Gruppe, welche in P-Stellung zu der endstandigen Karboxylgruppe steht. 
Der Abbau zu der um zwei Kohlenstoffatome armeren Saure gescbieht infolge 
dieser Annahme nach dem Schema R·CHz·CH2 ·COOH -+ R· CH(OH)·CHz· 
COOH ~ R· CO· CHz . COOH -+ R . COOH. Der Tierkol'per hat indessen die 
Fabigkeit, sowohl die Oxysaure (Alkoholsaure) durch Oxydation in die Keto
saure wie umgekehrt die letztere in die Oxysaure umzuwandeln, und dieses Vet
halten, welches in dem obigen Schema angedeutet ist, macht es in gewissen Fallen 
schwer, zu sagen, welches Produkt das primare und welches das sekundare iat. 
So kann, um ein Beispiel eines solchen reversiblen Vorganges anzufiihren, die 
P-Oxybuttersaure CHs·CH(OH)·CHz·COOH dUrch Oxydation in die Keto~ 
saure, die Azetessigsaure CHs' CO· CH2 • COOH, und diese letztere umgekehrt 
durch Reduktion in die P-Oxybuttersaure iibergehen. Beide Prozesse konnen in 
der Leber vonstatten gehen, und da diese zwei sog. Azetonkorper beim Diabetiker 
eine groBe Bedeutung haben, konnen sie auch ala Beispiele von dem ersten Sta
dium einer p-Oxydation (von n-Buttersaure) dienen. DaB die Oxydation in 
p-Stellung - mag dabei die Ketosaure- oder die Oxysaurebildung das Primiire 
sein - einen Weg zum Abbau der gesattigten Fettsauren anzeigt, ist nicht zli 
bezweifeln. Dies schlieBt aber nicht aus, daB auch andere Wege eingeschlagen 
werden konnen, was namentlich aus den Untersuchungen iiber den Abbau der 
aromatischen Fettsauren hervorgeht. Zu dieser Frage werden wir spater zuriick
kommen. 

"Cber den Abbau von Fettsauren mit verzweigter Kohlenstoffkette liegen 
ebenfalls Untersuchungen vor; und bier kann ein Abbau in der Weise geschehen, 
daB eine Methylgruppe durch eine Hydroxylgruppe ersetzt wird, wie bei dem 
von J. BAER und LEON BLUMs beobachteten Obergange von Isobuttersiiure, 
Clls 

)CH'COOH, in Milchsaure, CH3 ·CHOH·COOH. DaB auch bier andere 
OOa 
Wege eingeschlagen werden konnen, ist wohl unzweifelhaft. 

FUr den A b ban der ungesa ttigten Fettsa uren konnen ebenfalls mehrere 
Moglichkeiten in Betracht kommen, und eine solche hat FRIED1tIANN 4 in Per
fusionsversuchen mit Krotonsaure durch die iiberlebende Leber angezeigt.AuB 
dieser Saure erhielt er namlich Azetessigsaure, die wohl durch den lJbergang 
der ungesattigten Saure unter Wasseraufnahme in die gesattigte P-Oxysaure, 
die P-Oxybuttersaure, zu erklaren ist: CH::· CH : CH . COOH + ~O - Clls· 
CH(OH)·C~·COOH _ CHa·CO·CH2 ·COOH. 

1 TOMITA, Bioch. Zeitschr. 123; BRION, Zeitschr. f. physioI. Chern. 20; NEUBERG and 
S. SANEYOSm, Bioch. Zeitschr. 36. 2 F. KNOOP, HOFMEISTER!! Beitrage 6 und Habilit.-Schrift, 
Freiburg 1904; DAKIN, Journ. of bioI. Chern. 4, Ii, 6 u. 9. 3 Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 
66 u. 66. 4 HOFMEISTERS Beitriige 11. 

30* 
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Die Aminosauren werden, in groBeren Mengen in den Tierkorper ein
gefiihrt, zum Teil unverandert ausgeschieden, und selbst unter physiologischen 
Verhaltnissen konnen von den im Tierkorper gebildeten Aminosauren Spuren in den 
Exkreten - Glykokoll und Histidin in den Harn und Serin in den SchweiB -
iibergehen. Sonst werden sie in der Regel abgebaut, es findet eine Desamidierung 
statt, und das abgespaltete Ammoniak dient als Material der Harnstoffbildung. 
Die zwei Komponenten einer razemischen a-Aminosaure verhalten sich indessen 
hierbei insoferne verschieden, als im Tierkorper die korperfremde Komponente 
schwerer und weniger vollstandig, die im KorpereiweiB vorkommende Kompo
J).ente dagegen leichter und vollstandiger verbrannt wird. 

Dar Abbau der a-Aminosauren soll regelmaBig tiber die Stufe der um ein 
Kohlenstoffatom armeren Fettsauren gehen; den naheren Modus dieses Abbaues 
hat man aber in verschiedener Weise sich gedacht. 

Nach einer lange herrschenden Ansicht nahm man eine hydrolytische Ab· 
IJpaltung der N~-Gruppe unter Bildung der entsprechenden Oxysaure (Alkohol
saure) , nach dem Schema R·CH(NH2)·COOH + ~O = R·CH(OH)·COOH + 
NHa, und einen darauffolgenden weiteren Abbau zu R·COOH an. Ein Bei
spiel einer solchen Desamidierung ist das Auftreten von Milchsaure im Harne 
nach Verfiitterung von Alanin (bei Kaninchen). Hier ist jedoch die Moglichkeit 
nicht ausgeschlossen, daB in erster Linie aus dem Alanin die Ketosaure, die Brenz
traubensaure, CRa· CO· COOH, gebildet wird, aus der die Milchsaure, CHa • 
CH(OH)· COOH, als sekundares Reduktionsprodukt hervorgeht. 
, Man betrachtet namlich nunmehr allgemein, in "Obereinstimmung mit der 
Ansicht von O. NEUBAUER 1, nicht die hydrolytische, sondern die oxydative 
Desamidierung unter Bildung von einer Ketosaure R· CH(N~) . COOH + 0 = 
R·CO·COOH + NHa als den wesentlichen, wenn nicht den einzigen Weg des 
t,t-Aminosaureabbaues. Die Beweise ffir die Richtigkeit dieser Ansicht hat man 
wesentlich durch Versuche mit aromatischen Aminosauren erhalten, und es 
soUen deshalb weiter unten Beispiele solcher Desamidierungen geliefert und auch 
andere Moglichkeiten ffir den Abbau der Aminosauren besprochen werden. 

Der nach Desamidierung zurUckgebliebene Rest der Aminosauren kann 
nach dem ffir die Fettsauren tiberhaupt geltenden Gesetze weiter verbrannt 
werden, und in gewissen Fallen geht diese Verbrennung unter Bildung von Aze
tonkorpern vonstatten (vgl. unten die Azetonkorper). Der Fettsaurerest kann 
aber auch in verschiedener Weise zu Synthesen, unter anderem auch zu Kohle
hydratbildung, verwendet werden. 

Ein besonderes Verhalten zeigt unter den Aminosauren das Zystin oder 
naher bestimmt das Zystein, CH2(SH)·CH(N~)·COOH, welches unter Oxy
dation in der SH-Gruppe und CO2-Abspaltung (vgl. S. 108) in eine neue Amino
saure, das Taurin (~N)C~·C~(S020H) tibergehen kann. Das Taurin, welches 
mit Cholalsaure gepaart als Taurocholsaure in der Galle vorkommt und regel
maBig im Darme oder anderswo im Tierkorper zersetzt wird, kann, wenn man 
es als solches in den Korper des Menschen einfiihrt, in den Harn zu groBem Teil 
unverandert und zum Teil auch vielleicht als Taurokarbaminsaure H2N·CO· 
NH·C2H4 ·S020H tibergehen (SALKOWSKI)2. Die letztgenannte Angabe wird 
jedoch von SCHMIDT und Mitarbeitern a geleugnet. Sonst hat man als Endprodukte 
des Abbaues von Zystin und Taurin eine vermehrte Ausscheidung von Harn
schwefel, Schwefelsaure und Thiosulfat beobachtet (BLUM, ABDERHALDEN und 
SAMUELY) 4. Die Sulfhydrylgruppe des Zysteins konnte auch moglicherweise 

1 Deutsch. Arch. f. klin. Med. 95 und Habilit.-Schrift, Leipzig 1908. VgI. auch (weiter 
unten) die Literatur iiber Abbau von aromatischen Aminosauren. 2 Ber. d. deutsch. chern. 
Gesellach. 6 und VmCHows Arch. 58. 3 CARL L. A. SCHMIDT und Mitarbeiter, Journ. of bioI. 
Chem. 33, 42 u.53. 4 BLUM, HOFMEISTERS Beitrage 5; ABDERHALDEN und SAlIIUELY, Zeit
schr. f. physiol. Chern. 46. 
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zur Bildung des Rhodans dienen, indem dieses nach LANG aus in den Tierkorper 
eingefiihrten Nitrilen (mit EinschluB der Blausaure) entstehen solI. Der locker 
gebundene Schwefel der EiweiBstoffe solI auch nach P ASCHELES bei alkalischer 
Reaktion und Korpertemperatur leicht das Zyanalkali in Rhodanalkali iiber
fiihren. Die Entstehungsweise des Rhodans, welches jedenfalls zum Teil exogenen 
Ursprungs sein kann, ist indessen dunkel, und nach DEZANI 1 kann der Abbau 
der Nitrile nur zum geringsten Teile iiber das Rhodan geschehen. 

Durch Substitution von einem Wasserstoffatom in der NHa-Gruppe der 
normalena-AminosaurendurcheinenAlkylrest (Methyl) wird die Verbrennung 
der Saure fiir die Glieder Cs bis C, erheblich erschwert und fiir die Glieder Cs 
undCs fast aufgehoben (FRIEDMANN)s. Ein Beispiel dieser Art ist das Sarkosin. 
(Methylglykokoll) (CHa)NH' CHa· COOH, welches als schwer verbrennlich zum 
groBen Teil unverandert in den Ham iibergeht, zum klein en Teil aber auch viel
leicht in die entsprechende Uraminosaure, die Methylhydantoinsaure, NHa
CO·N(CHa),CHa·COOH, iibergehen diirfte (SCHULTZEN)3. Substitution beider 
Wasserstoffatome der Aminogruppe durch Methylgruppen scheint den Abbau 
der Aminosauren nicht weiter zu erschweren (FRIEDMANN). Das gewohnliche 
Betain (Trimethylglykokoll) geht nach A. KOHLRAUCH' sowohl bei Fleisch- wie 
bei Pflanzenfressern zum Teil unverbrannt in den Ham iiber. 

Die Amide der hOheren Fettsauren scheinen im TierkOrper leicht in Am
moniak und Fettsaure, die oxydiert wird, hydrolysiert zu werden, wahrenddie: 
Amide der niedrigeren Fettsauren schwer angegriffen werden und wie das Azet~ 
amid unverandert ausgeschieden werden konnen. 

Durch Substitution mit Halogenen konnen sonst leicht oxydable 
Stoffe schwer oxydierbar werden. Wahrend also die Aldehyde ebenso wie die 
primaren und sekundaren Alkohole der Fettreihe leicht und groBtenteils ver
brannt werden, sind dagegen die halogensubstituierten Aldehyde und Alkohole 
schwerer oxydabel. Die halogensubstituierten Methane (Chloroform, Jodoform 
und Bromoform) werden jedoch zum Teil verbrannt, und es gehen die entsprechen
den Alkaliverbindungen der Halogene in den Harn fiber 5• 

Durch Bindung an Schwefelsaure konnen die sonst leicht oxydablen 
Alkohole gegen die Verbrennung geschfitzt werden, und dementsprechend wird 
auch das Alkalisalz der A.thylschwefelsaure im Korper nicht verbrannt (SAL
KOWSKI)s. 

Paarung mit einer anderen Substanz kann die Verbrennung eines Stoffes 
verhindern, wie die Paarung von Glykokoll mit Benzoesaure zu Hippursaure 
zeigt. Eine Paarung kann auch zu einem gegenseitigen Schutz zweier Stoffa 
gegen die Verbrennung werden, was mit der Glukuronsaure und gewissen Stoffen 
der Fall ist. 

Paarung mit Glukuronsaure kommt nach den Untersuchungen von 
SUNDVIK und namentlich von O. NEUBAUER bei vielen sowohl substituierten 
wie nichtsubstituierten Alkoholen, Aldehyden und Ketonen vor. Es geht also 
das Chloralhydrat, CCla'CH(OH)2' nachdem es zuerst durch eine Reduktion 
in Trichlorathylalkohol fibergeffihrt worden ist, in eine linksdrehende, redu
zierende Saure, die Urochloralsaure oder Trichlorathylglukuronsaure. 
CCIa,CHa·CeH 90 7, fiber (MUSCULUS und v. MERING). Unter den von NEU"-

1 LANG, Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 34; PASCHELES ebenda; S. DEZANI, MAI,YS 
Jahresb. 47 u. 48. 2 HOFMEISTEBS Beitrage 11. 3 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 5. VgI. 
aber hieriiber auch BAUMANN und V. MERING ebenda 8, 584 und E. SALKOWSKI, Zeitschr. 
f. physioI. Chern. 4, 107. 'Zeitschr. f. BioI. 57. 6 VgI. HARNACK und GRUNnLER, Berl. klin. 
Wochenschr. 1883; ZELLER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 8; KAST ebenda 11; BINz, Arch. f. 
expo Pathol. u. Pharm. 28. 6. PFLUGEBS Arch. 4. . 
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BAUERl (an Kaninchen und Runden) untersuchten primaren Alkoholen gab der 
Methylalkohol keine gepaarte Glukuronsaure und der Athylalkohol nur eine ge
ringe Menge solcher. Relativ groBe Mengen lieferten Isobutylalkohol und aktiver 
Amylalkohol. Sekundare Alkohole wurden ebenfalls und zwar in groBerem 
Umfange als die primaren, namentlich in reichlicherer Menge beirn Kaninchen, 
mit Glukuronsaure gepaart. Die schwer verbrennlichen tertiaren Alkohole 
werden, wie z. B. tertiarer Amylalkohol, (CR3k C(OR)' C~· CIls, oder Butyl
alkohol, (CR3kC(OR)'CR3, mit Glukuronsaure gepaart ausgeschieden. Die 
Ketone unterliegen irn Organismus teilweise einer Reduktion zu sekundaren 
Alkoholen und werden dann zum Teil mit Glukuronsaure gepaart. Auch fiir das 
Azeton gelang dieser Nachweis beim Kaninchen, nicht aber beirn Runde. 
. Die homo- und heterozyklischen Verbindungen gehen, soweit die bisherigen 
Erfahrungen reichen - in der Regel nach vorausgegangener teilweiser Oxy
dation oder nach einer Synthese mit anderen Stoffen - zu groBerem oder kleinerem 
Teil als sog. aromatische Verbindungen in den Rarn fiber. Dies gilt wenigstens 
nach Einfiihrung von korperfremden Stoffen. 

Das Benzol kann auBerhalb des Organismus zu Kohlensaure, Oxalsaure 
undfliichtigen Fettsauren oxydiert werden. Ebenso wie hierbei zuerst eine 
Sprengung des Benzolringes stattfindet, so muB auch, wie man annimmt, wenn 
eine Verbrennung der aromatischen Substanzen irn Tierkorper zustande kommen 
soll, dabei zuerst eine Sprengung des Benzolringes unter Bildung von Fettkorpern 
stattfinden. Geschieht dies nicht, so wird der Benzolkern als eine aromatische 
Verbindung der einen oder der anderen Art mit dem Rarne eliminiert. Nach 
welchem Modus der Benzolring hierbei geoffnet wird, ist nicht bekannt. JAFFE 2 

hat jedoch in dem Rarne von Runden und Kaninchen, welche langere Zeit mit 
Benzol gefiittert wurden, Mukonsaure nachgewiesan und damit· einen Weg 

CR eR 
/"'-. /"'-. 

RC CR Re COOR 
fiir die Aufspaltung des Benzols irn Tierkorper I II -7 I 

angegeben. 

RC CR RC CO OR ,/ ,/ 
CR CR 

Die Menge des iiber Mukonsaure abgebauten Benzols soll allerdings nach 
den Untersuchungen von D. FUCHS und A. V. Suos 3 wie von Y. MORI' nur eine 
sahr unbedeutende sein. Nach TmERFELDER und E. KLENK (; kann aber bei 
schneller Resorption die Menge groBer werden. DaB der Abbau des Benzolkernes 
in gewissen Fallen, wie in dem Tyrosin und Phenylalanin, fiber die Romogentisin
saure aber auch auf anderen Wegen gehen kann, ist in dem Vorigen (S. 582) er
wahnt worden. Das schlagendste Beispiel einer vollstandigen Verbrennung des 
Benzolkernes liefert auch gerade das Tyrosin, welches, wie dort ebenfalls er
wahnt wurde, selbst in gewaltigen Mengen resorbiert und umgesetzt werden 
kann, ohne daB unter normalen Verhaltnissen beirn Menschen irgendwelche Ab
bauprodukte desselben im Rarne nachweisbar sind. Andere Beispiele solcher, 
leicht und wenigstens zum groBten Teil verbrennbaren, aromatischen Stoffe sind 
Phenyl-a-Milchsaure, p-Oxyphenylbrenztraubensaure und a-Amino
zimtsaure. Auch die Phthalsaure soll nach JUVALTA und PORCHER irn 

1 SUNDVIK, MALYS Jahresb. 18; MUSCULUS und v. MERING, Ber. d. deutsch. chern. 
Gesellsch. 8; ferner v. MERING ehenda 11) unci Zeitschr. f. physiol. Chern. 8; Kfu.z, PFLUGERS 
Arch. 28 u. 33; O. NEUBAUER, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 48; S. SANEYOSm, Bioch. 
Zejtschr. 38. 2 Zeitschr .. f. physiol. Chern. 82. 3 Zeitschr. f. physiol. Chern. 98. 4 Journ. of 
bioI. Chern. 35. 5 Zeitschr. f. physiol. Chern. 141 (Literatur). 
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Tierkorper verbrannt werden. Der le~ztgenannte fand, daB die drei Phthalsauren 
verschieden sich verhalten, indem die o-Saure fast vollstandig vom Hunde ver
brannt wird, wahrend von den m- und p-Sauren etwa 75 % unverbrannt aus
geschieden werden. Die Richtigkeit der Angaben von J uv ALTA und PORCHER 
sind jedoch von PRmRAM und POHL1 nicht bestatigt worden. 

Eine. Oxydation aromatischer Verbindungen findet oft in einer Seiten
kette statt, kann jedoch auch in dem Kerne selbst geschehen. So wird z. B. 
daB Benzol erst zu Oxybenzol und dieses dann weiter zum Teil zu Dioxy
benzolen oxydiert. Das Naphthalin geht in Oxynaphthalin und wahr
scheinlich zum Teil auch in Dioxynaphthalin fiber. Auch die Kohlenwasser
stoffe mit einer Amino- oder lminogruppe konnen durch Substitution von Wasser
stoff durch Hydroxyl oxydiert werden, namentlich wenn die Entstehung eines 
Derivates mit Parastellung moglich ist (KLINGENBERG). So geht beispielsweise 
daB Anilin, C6Ho'N~, in Paramidophenol fiber, welches dann alB Atherschwefel
sii.ure, H2N·C8H,·0·S020H, in den Harn fibergeht, und das Karbazol kann in 
Oxykarbazol fibergehen (KLINGENBERG)s. 

Hat der Benzolkern eine Seitenkette, so kann eine Oxydation der 
Seitenkette unter Bildung von Karboxyl stattfinden, und es werden in dieser 
Weise beispielsweise Toluol, C.Ho·CHa, Athylbenzol, C8HS.CsHs, und Pro
pylbenzol,C8Ho·CaH 7, wie auch viele andere Stoffe zu Benzoesaure oxydiert .. 
In derselben Weise werden Zymol zu Kuminsaure und Xylol zu Toluylsaure 
oxydiert usw. 

Sind am Benzolkern mehrere Seitenketten vorhanden, so wird stets 
nur eine derselben zu Karboxyl oxydiert. Es werden also z. B. Xylol, CeH,(CHa)2' 
zu Toluylsaure, CaH,(CH3)'COOH, Mesitylen, CaH3(CH3)a, zu Mesitylen
saure, CeHa(CHakCOOH, Zymol, (CHa)2CH,CaH, 'CHa, zuKuminsaure, 
(CHs)2CH· CaH, . COOH, oxydiert. 

Hat die Seitenkette mehrere Glieder, so konnen die Verhaltnisse etwas 
verschieden sich gestalten, und es kommt hierbei vor allem der Abbau von aro
matischen Aminosauren und Fettsaureil in Betracht. 

Die aromatischen Aminosauren werden, wie die Aminosauren fiber
haupt, fiber die Stufe der um ein Atom Kohlenstoff ii.rmeren Fettsauren ab
gebaut. So geht z. B. die Phenylaminoessigsaure zum Teil in Benzoesaure 
fiber (0. NEUBAUER); 0- und m-Tyrosin liefern 0- resp. m-Oxyphenylessig
saure (BLUM, FLATOW); p-Chlorphenylalanin geht nach FRIEDMANN und 
MAASE in p-Chlorphenylessigsaure fiber und die Phenyl-a-aminobutter
sau"re wird, wie KNoop3 gezeigt hat, fiber die Phenylpropionsaure abgebaut. 
AlB Zwischenstufe bei diesem Abbau kann, wie bei den anderen Aminosauren, 
teils die hydrolytische Abspaltung der N~-Gruppe und teils der Abbau fiber 
die entsprechende Ketosaure in Betracht kommen. 

Als Beispiel eines Abbaues der ersten Art hatte man lange die von SCHOTTEN 
nach Verffitterung von Phenylaminoessigsaure, C8Hs·CH(N~)·COOH im 
Harne gefundene Mandelsaure (Phenylglykolsaure), CaHs~CH(OH)·COOH be
trachtet. Nach O. NEUBAUER' ist der Vorgang indessen anderer Art, indem 
nii.mlich die Mandelsaure erst sekundar durch Reduktion der intermediar ge
bildeten Ketosaure, der Phenylglyoxylsaure, C8Hs·CO·COOH, entstehen 
solI. Als Beispiel einer hydrolytischen Desamidierung kann dagegen die zuerst 

1 JUVALTA, Zeitsohr. f. physiol. Chem. 13; E. PRIBRAM, Aroh. f. expo Pathol. u. Phal'm. 
"il; PORCHER, Biooh. Zeitsohr. 14; Pom. ebenda 16. 2 KLINGENBERG, Studien iiber die Oxy
dation aromatisoher Substanzen UBW., Inaug.-Dissert., Rostook 1891 (Literatur). 8 O. NEU
BAUER, Deutsoh. Aroh. f. klin. Mad. 99; L. BLUlII, Aroh. f. expo Pathol. u. Pharm. 99; L. FLA

"TOW, Zeitsohr. f. physiol. Chem. 64; FR. KNoop ebenda 67; FRIEDMANN und C. MAAsE, Biooh. 
Zeitsohr. 27. 'SOHOT'l'EN, Zeitschr. f. physiol. Chem. 8; O. NEUBAUER l. o. 
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von BLENDERM'ANN beobachtete Entstehung von p-Oxyphenylmilchsaure, 
HO·C8H,·C~·CH(OH)·COOH aus dem Tyrosin (beim Kaninchen) dienen. Die
selbe Saure ist auch von SCHULTZEN' und RIESS bei akuter gelber Leberatrophie 
und von BAUMANN bei Phosphorvergiftung im Harne gefunden worden, obwohl 
die ii.lteren Forscher irrtiimlich die Saure als Oxymandelsaure betrachteten. DaB 
die von ihnen als Oxymandelsaure angesehene Same l-p-Oxyphenylmilch
saure ist, haben ELLINGER und KOTAKE und FROMHERZ 1 bewiesen. 

Der Abbau der aromatischen Aminosauren geht sonst, wie besonders die 
Untersuchungen von O. NEUBAUER gezeigt haben, regelmaBig iiber die ent
sprechenden Ketosauren. So soll, wie oben bei Besprechung der Homogentisin~ 
saurebildung gesagt wurde (vgl. S. 581), der Abbau des Tyrosins nach NEU
BAUERiiberdiep-Oxyphenylbrenztraubensaure,HO·C8H4·C~·CO·COOH, 
gehen. Nach ihm liefert ferner die Phenylaminoessigsaure, auBer anderen 
Produkten, Phenylglyoxylsaure; das m-Tyrosin geht nach FLATOW2 zum Teil 
als m-Oxyphenylbrenztraubensaure in den Harn iiber usw. Die Ketosauren 
geben auch dieselben Endprodukte wie die entsprechenden Aminosauren. So 
liefern z. B. sowohl o-Tyrosin wie o-Oxyphenylbrenztraubensaure als Endprodukt 
o-Oxyphenylessigsaure (FLATOW); das p-Chlorphenylalanin und die p-Chlor
phenylbrenztraubensaure gehen in p-Chlorphenylessigsaure iiber, was da:' 
gegen nicht mit der Oxysaure, der p-Chlorphenylmilchsaure, der Fall ist 
(FRIEDMANN' und MAASE)3. Dieser letzterwahnte Fall ist ein Beispiel von der 
leichteren Verbrennbarkeit der Ketosauren gegeniiber den Oxysauren. Ein anderes 
solches Beispiel Hefert die p-Oxyphenylbrenztraubensaure, welche zum groBen 
Teil verbrennt, wahrend die p-Oxyphenylmilchsaure fast nicht verbrannt wird 
(KOTAKE, SUWA). Ein entsprechend abweichendes Verhalten zeigen auch die 
zwei Sauren in Durchblutungsversuchen mit der ausgeschnittenen Hundeleber. 
Die Oxyphenylbrenztraubensaure erwies sich dabei, ebenso wie das Tyrosin, 
als ein Azetonbildner, die Oxyphenylmilchsaure dagegen nicht (NEUBAUER und 
GROSS, E. SCHMITZ)'. Die leichtere Verbrennlichkeit der Ketosauren spricht 
dafiir, daB diese Sauren und nicht die Oxysauren in erster Linie intermediare 
Abbauprodukte sind. 

Alkohol- und Ketosauren. Um die intermediare Umsetzung der Amino
sauren im Tierkorper eingehend zu studieren, haben Y. KOTAKE mit Y. MORl und 
mehreren anderen Mitarbeitern in einer groBeren Anzahl von Arbeiten 0 das Ver
halten von Tyrosin und Phenylalanin, Oxyphenyl- und Phenylbrenztraubensaure 
wie auch von Oxyphenyl- und Phenylmilchsaure studiert. Diese Arbeiten, auf 
die hier nicht naher eingegangen werden kann, haben weitere Beweise fiir die 
oxydative Desamidierung geliefert; sie haben aber auch gezeigt, daB allem An
scheine nach daneben auch hydrolytische Desamidierung zu Alkoholsauren vor
kommt. Versuche an vitalgefarbten Tieren (Sodakarmin) sprachen auch dafiir, 
daB bei der oxydativen Desamidierung die Retikuloendothelien eine wichtige 
Rolle spielen, wahrend bei der hydrolytischen Desamidierung die Parenchym
zellen wirksam sind. Ferner kann unter Umstanden eine Alkoholsaure (Phenyl
milchsaure) in die entsprechende Ketosaure (Phenylbrenztraubensaure) iiber
gehen und die letztere (zu Oxyphenylbrenztraubensaure) oxydiert werden. Da 
eine Ketosaure, welche einer natiirlichen Aminosaure entspricht, im Tierkorper 

1 BLENDERMANN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 6; SCHULTZEN und RIESS, Chern. ZentralbJ. 
1869; BAUMANN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 6; ELLINGER und KOTAKE ebenda 66 und Ko
TAKE, Journ. of bioI. Chern. 36; K. FRoMHERZ, Zeitschr. f. physiol. Chern. 70. 2 O. NEU
BAUER, Deutsch. Arch. f. klin. Moo. 96; FLATOW, Zeitschr. f. physioi. Chern. 64. 3 FLATOW 
I. c.; FRIEDMANN und l\UASE, Bioch. Zeitschr. 27. «Y. KOTAKE, Zeitschr. f. physiol. Chern. 
69; A. SUWA ebenda 72; O. NEUBAUER und W. GROSS ebenda 67; E. SOHlIfiTZ, Bioch. Zeit
schrift 28. fi Zeitschr. f. physiol. Chern. 122. 
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zur entsprechenden Alkoholsaure reduziert wird, geschieht die Reduktion asym. 
metrisch in der Weise, daB - soweit die Verfasser gefunden haben - dieselbe 
optisch aktive Alkoholsaure entsteht, die bei der hydrolytischen Desamidierung 
der entsprechenden, in der Natur vorkommenden optisch aktiven Aminosaure 
gebildet wird. 

Wenn also der oxydative Abbau zu einer Ketosaure unzweifelhaft stattfinden bnn, 
80 folgt daraus nicht, daB diese Oxydation immer das Primare ist, denn es gibt FaIle, wo 
eine Oxydation im Kerne in erater Linie, vielleicht mit gleichzeitiger oxydativer Des· 
amidierung, stattzufinden scheint. Ein solches Beispielliefert das Phenylalanin, dessen Ab. 
bau sonst iiber die Phenylbrenztraubensaure geht. In der kiinstlich durchbluteten Leber 
ist die Phenylbrenztraubensaure nach EMBDEN und BALDESl kein Azetonbildner, wahrend 
dagegen Bowohl Phenylalanin w:e Oxyphenylbrenztraubemaure und Tyrosin starke Azeton· 
bildner sind. Nach den genannten Forschem geht deshalb der Abbau des Phenylalanins 
auf dem Hauptwege nicht iiber die Phenylbrenztraubensaure, sondem er beginnt mit einer 
Oxydation im Keme, die entweder direkt zu Tyrosin oder unter gIeichzeitiger Desamidierung 
zu Oxyphenylbrenztraubensaure fiihrt. In Durchblutungsversuchen mit Phenylalanin durcli 
die Leber erhielten sie in der Tat auch I.Tyrosin. 

DAKIN und H. DUDLEy 2 haben durch Versuche in vitro gefunden, daB unter geeigneten 
Verhaltnissen Ketoaldehyde aus a·Aminosauren, me auch aus Oxyaauren und Zucker 
abgespaltet werden konnen. So erhielten sie z. B. aua Alanin Methylglyoxal, eHa·eO·eHO, 
der durch die Glyoxylase leicht in Milchsaure iibergefiihrt wird und im Tierkorper sowohl 
Alanin wie Glukose bilden kann. Sie finden es wahrscheinlich, daB die Ketoaldehyde 
das erate Stadium bei dem Abbau der a·Aminosauren reprasentieren, und die Reaktion ist 
reversibel. Hierbei ist es jedoch wahrscheinlich, daB der Verlauf nicht dem einfachen Schema. 
R· CH· NH2 • COOH ~ R· CO· CHO + NHa entspricht, sondern mehr kompliziert ist. In 
Perfusionsversuchen mit Blut und Hundelebem erhielten sie aus IsobutyIglyoxal.l.Leuzin 
und d·Leuzinsaure und aus Benzylglyoxal.d.Phenylmilchsaure und wahrscheinlich etwas 
I.Phenylalanin. Eine Synthese von d·Alanin aus Methylglyoxal unter diesen Verhii.ltnissen 
konnten sie nicht durchfiihren. 

Die Desamidierung unter Bildung von Ketosauren hat ein besonderes Inter· 
esse dadurch, daB man auch den umgekehrten V organg, namlich die Synthese 
von Aminosauren aus Ketosauren und Ammoniak, in Durchblutungsversuchen 
an Hundelebern hat durchfiihren konnen (KNOOP, EMBDEN und SCHMITZ, KONDO) 3. 

Unter solchen Synthesen mag an dieser Stelle an die Synthesen von Alallin, 
Phenylalanin und Tyrosin aus bzw. Brenztraubensaure (auch Milchsaure), Phenyl. 
brenztraubensaure und p.Oxyphenylbrenztraubensaure, oder von a·Amino· 
n·Buttersaure aus a·Ketobuttersaure erinnert werden. 

Aminbildung. AuBer durch Oxydation mit Desamidierung und Bildung 
von Ketosauren, Oxysauren oder Ketoaldehyden kann ein Abbau der Aminl')
sauren unter Bildung von Aminen im Tierkorper geschehen. Diese Aminbildung 
unter Abspaltung von Kohlensaure nach dem Schema R· CH . NH2 • COOH -+ 

R· C~· N~ + CO2 ist schon in dem Kapitel 2 erwahnt worden, und es kann als 
Beispiel an die Entstehung von p.Oxyphenylathylamin (Tyramin), aus 
Tyrosin erinnert werden. Diese Amine konnen dann zu den entsprechenden 
Alkoholen abgebaut aber auch zu Sauren oxydiert werden. So wiirde z. B. aus 
dem Tyramin die im Harne vorkommende p.Oxyphenylessigsaure HO· C6H, . 
C~· COOH entstehen konnen. 

Beziiglich des Abbaues von aromatischen Fettsauren hat KNOOP' ge
funden, daB die Sauren mit gerader Kohlenstoffkette, wie Phellylbutter
saure und Phenylkapronsaure, zu Phenylessigsaure, welche dann mit Glykokoll 
zu Phenazetursaure sich paart, abgebaut werden, wahrend die Sauren mit un
gerader Kohlenstoffseitellkette, wie Phenylpropion. und Phenylvalerian
saure, Benzoesaure liefern, die dann als Hippursaure ausgeschieden wird. Dieses 
Verhalten steht in gutem Einhlang zu der allgemein angenommenen Oxydation 
der Fettsauren in der p-Gruppe, fiir welche zahlreiche Belege vorliegen. Nach den 

1 Bioch. Zeitschr. 55. 2 Joum. of bioI. Chern. 14, 15, 18. 3 F. KNOOP, Zeitschr. f. physioI. 
Chern. 67 u. 71; G. EMBDEN und E. SCHMITZ, Bioch. Zeitschr. 29 u. 38; K. KONDO ebenda. 38. 
, HOFMElSTERS Beitrage 6 und Habilit.·Schrift, Freiburg 1904. 
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Untersuchungen von DAKIN und von FRIEDMANN'l sind indessen die Verhii1t
nisse recht kompliziert. So fand z. B. DAKIN, daB nach Verftitterung von Phenyl
propionsaure irn Tierkorper (Katzen) Phenyl-,B-oxypropionsaure, Ben
zoylessigsaure und Azetophenon, welch letzteres in Benzoesaure bzw. 
Hippursaure tibergehen kann, gebildet werden. Einige Vorgange sind auBerdem 
reversibel; es kommen sowohl Oxydationen wie Reduktionen vor, und als inter
mediare Produkte konnen auch a-, ,B-ungesattigte Sauren entstehen. So haben 
sowohl DAKIN wie FRIEDMANN beirn Abbau der Phenylpropionsaure als Zwischen
produkt Zimtsaure erhalten, welche wahrscheinlich durch Wasseraustritt aus 
der Phenyl-,B-Oxypropionsaure entsteht: C6Hs·CH(OH)·C~·COOH - ~O = 
CsHs·CH:CH·COOH. FRIEDMANN hat ferner (teils zusammen mit SASAKI)2 den 
Abbau der Furfurpropionsaure studiert und gefunden, daB hierbei Pyro
schleimsaure mit Furfurakrylsaure als Zwischenstufe gebildet wird: 

C,H30· C~· C~· COOH --? C,H30· CH: CH· COOH --? C,HaO· COOH. 
Die obengenannten Forscher sind deshalb der Ansicht, daB der Abbau teils tiber 
a-, ,B-ungesattigte Sauren und teils tiber ,B-Ketosauren, bzw. ,B-Alkoholsauren 
geschehen kann. 

Nach den von DAKIN und FRIEDMANN ausgefiihrten Untersuchungen und gelieferten 
schematischen Darstellungen konnte man sich den Abbau der Phenylpropionsaure in folgen
der Weise vorstellen. 

CaH5 . CHz • CHz . COOH (Phenylpropionsaure) 

~~ 
(Zimtsaure) CaHs ·CH:CH ·COOH CaH. ·CO·CHB·COOH (Benzoylessigsaure) 

~ t ~ -----------~CaHs·CO.CH3 
C H ·CH(OH)·CH .COOH ~ _________ (Azetophenon) a 5 2 ~~ t (Phenyl.p.oxypropionsaure) ~ 

CaHs·COOH ___ __ CaHs·COOH 
(Benzoesaure) ~ ~ (Benzoesaure) 

CaHs·CO·NH·CHz·COOH 
(Hippursaure) 

Die Frage, ob der Abbau der intermediar gebildeten ,B-Ketosauren durch 
Keton- oder Saurespaltung, bzw. nach dem Schema R·CO·C~·COOH~ R· 
CO·CH3 + CO2 oder R·CO·C~·COOH ~ R·COOH + CHa·COOH geschieht, 
hat L. HERMANNS 3 in Versuchen mit aromatischen Fettsaureestern und Ketonen 
mit verschieden langen Kohlenstoffketten gepriift. Er fand, daB eine Keton
bildung allerdings stattfindet, daB sie aber mehr eine Nebenreaktion bezeichnet, 
unddaB bei dem Abbau der Fettsauren eine paarige Absprengung von Koh
lenstoffatomen mit reichlicher intermediarer Essigsaure bildung das Wesent
liche ist. Die Frage von der Essigsaurebildung beirn Abbau der Fettsauren ist 
jedoch nicht ganz klar. N ach AD. LOEB' und E. FRIEDMANN 5 kann eine Bildung 
von Azetessigsaure aus Essigsaure in der Leber stattfinden, und die Essigsaure 
ist also ein Azetonbildner. Unter solchen Verhaltnissen ist es, wie FRIEDMANN 
hervorhebt, etwas schwer zu verstehen, warum nicht alle Fettsauren, sondern 
nur die mit einer geraden Anzahl von Kohlenstoffatomen Azetessigsaurebildner 
sind, wenn der Abbau stets unter Oxydation mit Bildung von ,B-Ketosauren und 
Essigsaureabspaltung statWinde. Nach LOEB und EMBDEN 6 kann dies jedoch 
dadurch erklart werden, daB beim Abbau der Fettsauren mit ungerader C-Atom
.zahl Propionsaure gebildet wird, welche die Azetessigsaurebildung aus Essig
saure in der Leber hemmt. 

1 DAKiN, Journ. of bioI. Chern. 4, 5, 6, 8 u. 9; E. FRIEDMANN, vgI. Med. Klinik Nr. 28, 
1911 und Bioch. Zeitschr. 35. 2 F. SASAKI, Bioch. Zeitschr. 25; E. FRIEDMANN ebenda 35. 
S Zeitschr. f. physioI. Chern. 85. ' Bioch. Zeitschr. 47. 'Ebenda 55, siehe auch HOF
MEISTERS Beitrage 11. 8 Zeitschr. f. physioI. Chern. 88. 
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Reduktionen kommen unzweifelhaft oft und bisweilen, wie bei der Fett
bildung aus Kohlehydraten, in groBem Umfange vor. Die mehr speziell studierten 
FaIle von Reduktionsprozessen sind indessen weniger zahlreich. Sie betreffen 
z. B. die Reduktion von Aldehyden zu Alkoholen, CO-Gruppen zu sekundaren 
Alkoholgruppen (CHOH), ungesattigten Sauren zu _gesattigten, die Re
duktion von Ketosauren zu Alkoholsauren, den Ubergang von Chinon 
in Hydrochinon und von Nitrophenol HO·CaH,· NO! in Amidophenol 
HO· CaH, . N1I:J (ERICH MEYER) 1. Andere Beispiele haben F. KNoop und R. OESER 2 

geliefert. Sie fanden namlich, daB die ~-Benzyllavulinsaure, CsHo·C1I:J·C1I:J· 
CO·C1I:J·C1I:J·COOH, im Tierkorper keine Hippursaure, sondern Phenazetur
saure liefert, was so gedeutet werden kann, daB unter Reduktion von CO zu C1I:J 
Phenylkapronsaure, CaHo' C1I:J· (C1I:J), . COOH entsteht, die durch p-Oxydation 
liber Phenylbuttersaure, die in kleiner Menge ala Phenyl-a-Oxybuttersaure in 
den Harn iiberging, zuletzt Phenylessigsaure bzw. Phenazetursaure lieferte. 
Benzallavulinsaure, CaHs·CH:CH·CO·C1I:J·C1I:J·COOH, lieferte ebenfalls 
Phenazetursaure, und in diesem FaIle hat man also sowohl eine Reduktion von 
CO zu C1I:J wie eine Hydrierung der Doppelbindung anzunehmen. FaIle von 
gleichzeitiger Oxydation und Reduktion in demselben Molekiile sind auch bekannt 
(vgl. z. B. unten: Nitrobenzaldehyde). 

Synthesen aromatischer Substanzen mit anderen Atomgruppen kommen 
sehr oft vor. Hierher gehort in erster Linie die, wie man bisher allgemein an
gegeben hat, von WOHLER, nach HEFFTER3 dagegen richtiger von KELLER und 
URE entdeckte Paarung der Benzoesaure mit Glykokoll zu Hippursaure. AlIe 
-die zahlreichen aromatischen Substanzen, welche im Tierkorper in Benzoesaure 
sich umsetzen, werden also wenigstens zum Teil als Hippursaure ausgeschieden. 
Dieses Verhalten gilt jedoch nicht fiir alie Tierklassen. Nach den Beobach
tungen von JAFFE' geht namlich die Benzoesaure bei Vogeln nichb in Hippur
saure iiber, sondern paart sich mit Ornithin zu der entsprechenden Saure, d- Orni
thursaure (a, <5-Dibenzoyldiaminovaleriansaure). Einer Paarung mit Glykokoll 
zu entsprechenden Hippursauren unterliegen wie die Benzoesaure nicht. nur die 
Oxybenzoesauren und mehrere substituierte Benzoesauren, sondern auch 
die obengenannten Sauren, Toluyl-, Mesitylen- und Kuminsaure. Diese 
Sauren werden als bzw. Tolur-, Mesitylenur- und Kuminursaure aus
geschieden. 

Hinsichtlich der Oxybenzoesauren ist indessen zu bemerken, daB eine Paarung 
mit Glykokoll nur fiir die Salizylsaure und p-Oxybenzoesaure sicher bewiesen ist (BER
'rAGNINI u. a.), wahrend sil' ftir die m-Oxybenzoesaure von BAUlIIANN und HERTER I nur sehr 
wa.hrscheinlich gemacht wurde. Nach BALDom 8 geht tihrigens beirn Hunde, zum Unter
schied von dem Menschen, die Salizylsaure nicht in Sali~lursii.ure tiber, und er fand statt 
der letzteren zwei Sauren, von ihm als Ursalizylsaure, UuH1401!!. und Uraminsalizylsaure, 
(\oH1oNOa, bezeichnet. Die Oxybenzoesauren werden auch zum Teil aIEl gepaarte Schwefel
sauren ausgeschieden, was besonders von der m-Oxybenzriesaure gilt. Die drei Amino
benzoesauren gingen in den Versuchen von HILDEBRANDT an Kaninchen wenigstens zum 
Teil unverandert in den Ham tiber. Wie SALKOWSKI fand und R. COHN7 spater bestatigte, 
ka.nn beirn Kaninchen die m-Aminobenzoesaure zum Teil' in U ramino benzoesa ure, 
HaN' CO . NH . CoH", . COOH, tibergehen. Zum Teil wird sie auch als AminohippurRii.ure aus
geschieden. 

Die halogensubstituierten Toluole verhalten sich nach HILDEBRANDTS Unter
'suchungen bei verschiedenen Tieren etwas verschieden. Beirn Hunde werden sie in die 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 48. 2 Ebenda. 89. 3 Die Ausscheidung korperfremder Sub
stanzen irn Ham. Ergebn. d. Physiol. 4, 252. '" Ber. d. deutsch. chem. Ges::lllsch. 10 u. 11 . 
. 5 Zeitechr. f. physiol. Chem. 1, wo auch die Arbeit von BERTAGNlNI zitiert ist. Vgl. ferner 
DAUTZENBERG in MALYS Jahresb. 11, 231. a Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 1908, Suppl.-Bd. 

,,(SCHmEDEBERG.Festschr.). Beztiglich des Verhaltens der Salizylsaure vgl. man auch: H. 
DRZIMAL, Recueil d. Trav. chirn. des Pays-Bas 43 (sehr vollstii.ndige Literaturangaben). 

'7 SALKOWSKI, Zaitechr. f. physiol. Chem. 7; COHN ebenda. 17; HILDEBRANDT, HOFMEISTERS 
_Beitrage 3. 
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entsprechenden substituierten Hippursauren libergefiihrt. Beirn Kaninchen geht das o-Brom
toluol vollstandig, daB m- oder p-Bromtoluol dagegen nur teilweise in die Hippursauren 
liber; die drei Chlortoluole gehen beirn Kaninchen in die entsprechenden Benzoesauren liber 
und werden als solche. nicht aber alB Hippursauren, ausgeschieden. 

Auch die Nitrobenzaldehyde scheinen bei verschiedenen Tieren ein verschiedeneei 
Verhalten zu zeigen. Nach R. COHN l geht beirn Kaninchen der o-Nitrobenzaldehyd 
nur zu einem sehr geringfiigigen Teil in Nitrobenzoesaure liber und die Hauptmasse, etwa 
90%, wird im Korper zerstort. Der m-Nitrobenzaldehyd geht bei Hundennach SIEBER 
und SMIBNOW 3 in m-Nitrohippursaure, nach COHN in m-nitrohippursauren Harnstoff liber. 
Beim Kaninchen ist das Verh&lten nach COHN dagegen ein ganz anderes. Es findet hier nicht 
nur eine OXYdation des Aldehydes zu Benzoesaure statt, sondern es wird auch die Nitro
gruppe zu einer Aminogruppe reduziert, und endlich lagert sich unter Austritt von Wasser 
Essigsaure an die Aminogruppe an, so dall als Endprodukt m-Azetylaminobenzoesaure. 
(CHaCO)·NH·C§H,·COOH, entsteht. Der p-Nitrobenzaldehyd verhalt sich beirn Kaninchen 
zum Teil wie der m-Aldehyd und geht also zWn Teil in p-Azetylaminobenzoesaure 
iiber. Ein anderer Teilsetzt 8ich in p-Nitrobenzoesaure um, und der Harn enthalt eine che
mische Verbindung gleicher Teile dieser zwei Sauren. Bei Hunden gibt nach SIEBER und 
SMIBNOW der p-Nitrobenzaldehyd nur p-nitrohippursauren Harnstoff. Nach SHERWIN und 
W. A. HYNES 3 gehen bei Mensch und Hund 0-, m- und p-Nitrobenzaldehyd in die ent
sprechende.n Benzoe- resp. Hippursaurm iiber. p-Nitrophenylazetaldehyd ging beirn 
Kaninchen, Hund und Mensch in die entsprechende Saure ohne Reduktion der Nitrogruppe 
und ohne Paarung mit GIykokoll, bzw GIutamin iiber Die Nitrophenylessigsaure wird 
nach SHERWIN und M. HELFAND' bei Menschen und Hunden zum grollten Teil unverandert, 
beirn Hunde in geringer Menge als Nitrophenazetursaure und bei Hiihnern als Nitro
phenorni th ursa ure ausgeschieden. 

Ein wichtiges Beispiel von dem verschiedenen Verhalten einer aromatischen 
Substanz bei Menschen und Tieren liefert die Phenylessigsaure, welche bei Tieren. 
wie Pferd, Hund, Kaninchen, Mfe u. a., mit Glykokoll zu Phenazetursaure sich 
paart, wah rend sie, wie TmERFELDER und C. P. SHERWIN 5 gezeigt haben, beim 
Menschen mit Glutamin gepaart, in den Harn als Phenylazetylglutamin und 
zum Teil auch als dessen Harnstoffverbindung iibergeht. 

Zu denjenigen Substanzen, welche eine Paarung mit Glykokoll eingehen, 
gebOrt auch das Furfurol, der Aldehyd der Pyroschleimsaure, C,H30'CHO, 
welcher, wie zuerst JAFFE und CoHN's in Versuchen an Hunden und Kaninc:ihen 
fanden und wie dann noch weiter SASAKI und FRIEDMANN gezeigt haben, in zwei
facher Form aus dem Korper ausgeschieden wird. Das Furfurol kann namlich 
durch eine der PERKINschen Reaktion ahnliche Synthese in die ungesattigt;e 
Saure Furfurakrylsaure, C,H30·CH:CH·COOH, und ferner auch in Pyro7 
schleimsaure, C,HaO·COOH iibergehen. Diese zwei Sauren gehen, mit Glyko
koll gepaart, in den Harn als Furfurakrylur- und Pyromukursaure iiber. 
Bei den Vogeln wird die Pyroschleimsaure dagegen, mit Ornithin gepaart, als 
Pyrom uzinornith ursaure ausgeschieden. 

Wie das Thiophen, C,H,S, im Tierkorper sich verhiilt, ist noch nicht fest
gestellt worden. Von dem Methylthiophen (Thiotolen), C,HaS'CHa, werden 
nach LEVY sehr kleine Mengen zu Thiophensaure, C,H3S·COOH, oxydiert. 
Diese Saure wird, wie JAFFE und LEvy7 fiir Kaninchen und E. SCHEMPp 8 fiir 
Mensch und Hund gezeigt haben, mit Glykokoll gepaart als Thiophenursaure 
ausgeschieden. 

Eine andere, sehr wichtige Synthese der aromatischen Substanzen ist die
jenige der Xtherschwefelsauren. Als solche werden, wie BAUMANN und 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem.17. 2 Monatsh. f. Chem. 8. 3 Journ. of bioI. Chem. 47 'Eben
da 40. 6 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 47 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 94. Hinsichtlich 
der umfangreich{;n Literatur iiber GIykokollpaarungen kann auf den Aufsatz von O. KUH
LING, ttber Stoffwechselprodukte aromatischer Korper, Inaug.-Diss. Berlin 1887, hinge
wiesen werden. 6 Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 20 u. 21; SASAKI und FRIEDMANN, Full
note 2 S. 618. 7 LEVY, tJber das Verhalten einiger Thiophenderivate usw., Inaug.-Diss .. 
Konigsberg 1889; JAFri und LEvY, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 21. 8 Zeitschr. f. phy
siol. Chem. 117. 
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HERTER u. a. gezeigt haben, Phenole und iiberhaupt die hydroxylierten 
aromatischen Kohlenwasserstoffe und deren Derivate ausgeschieden1 • 

Eine Paarung aromatischer Sauren mit Schwefelsaure kommt weniger oft 
vQr. In dieser Form werden indessen die oben erwahnten zwei aromatischen 
Oxysauren, die p-Oxyphenylessigsaure und p-Oxyphenylpropionsaure 
zum Teil ausgeschieden. Die Gentisinsaure (Hydrochinonkarbonsaure) ver
mehrt nach LrKHATSCHEFF 2 ebenfalls die Menge der Atherschwefelsauren im 
llame und dasselbe solI, alteren Angaben entgegen, nach ROST auch mit der 
Gallussaure (Trioxybenzoesaure) und der Gerbsaure der Fall sein3. 

DasAzetophenon, CsHs' CO· CHa, und andere fettaromatische Ketone, 
deren Verhalten beim Kaninchen in neuerer Zeit namentlich von H. TillER
~ELDER mit K. DAIBER und E. KLENK 4 studiert wurde, geben als Hauptprodukte 
teils Benzoesaure oder Phenylessigsaure, bzw. Hippursaure oder Phenazetursaure, 
und teils nach Reduktion zu sekundarem Alkohol gepaarte Glukuronsauren. 
Das Azetophenon gibt also Methylphenylkarbinolglukuronsaure. Die im 
Benzolkern hydroxylierten Ketone, wie Resazetophenon, 2,4-Dioxyazeto
phenon, (HO)2C6H3·CO,CHa, werden nach NENCKI und REKOWSKI 5 zum Teil als 
gepaarte Schwefel- oder Glukuronsauren ausgeschieden, wobei eine HO-Gruppe 
des Benzolkernes die Bindung vermittelt. Das Euxanthon, welches ebenfalls 

/CO" . 
ein aromatisches Keton, namlich Dioxyxanthon, HO' CsHs" 0 /CaH3· OH, 1st, 

geht in den Harn als die schon vorher erwahnte gepaarte Glukuronsaure, die 
Euxanthinsaure iiber. 

Eine Paarung aromatischer Substanzen mit Glukuronsaure, welch letztere 
dadurch vor der Verbrennung geschiitzt wird, kommt iibrigens recht oft vor. 
pie Phenole gehen, wie oben (S. 572) angegeben, zum Teil als gepaarte Glukuron· 
:Sii.uren in den Harn iiber. Dasselbe gilt von den Homologen der Phenole, von 
einigen substituierten Phenolen und von vielen aromatischen Substanzen, auch 
Kohlenwasserstoffen, nach vorausgegangener Oxydation oder Hydratation. So 
haben IIILDEBRANDT und FROMM und CLEMENSG gezeigt, daB Terpene und 
Kampfer durch Oxydation oder Hydratation, in gewissen Fallen durch beides, 
in Hydroxylderivate, wellll der fragliche Stoff nicht vorher hydroxyliert ist, 
iibergehen und daB diese Hydroxylverbindungen als gepaarte Glukuronsauren 
ausgeschieden werden. Gepaarte Glukuronsauren sind also nach Einfiihrung 
in den Organismus von verschiedenen Substanzen, auch Arzneimitteln, wie von 
Terpenen, Borneol, Menthol, Kampfer (die Kamphoglukuronsaure zuerst 
von SCHMIEDEBERG beobachtet), Naphthalin, Terpentin61, Oxychino
linen, Antipyrin und vielen anderen Stoffen 7, im Harne nachgewiesen worden. 
Das o-Nitrotoluol geht beim Hunde nach JAFFE 8 in o-Nitrobenzylalkohol und 
da·nn in eine gepaarte Glukuronsaure, die Uronitrotoluolsaure, iiber. Die 
aus dieser gepaarten Saure abgespaltete Glukuronsaure solllinksdrehend und also 
nicht mit der gewohnlichen Glukuronsaure identisch sondern isomer sein. Der 

1 Hinsichtlich der Literatur vgI. man O. KUHLING I.c. 2 Zeitschr. f. physioI. Chern. 21. 
:I U'ber das Verhalten der Gerbsaure und Gallussaure im Tierkiirper vgI. man: C. MORNER, 
Zeitschr. f. physioI. Chern. 16, wo man die altere Literatur findet, ferner HARNACK 
ebenda 24 und ROST, Arch. f. expo PathoI. u. Pharnl. 38 und Sitz.-Ber. d. Gesellsch. zur Be
ford. d. ges. Naturw. zu Marburg 1898. 'Zeitschr. f. physioI. Chern. 130 u. 141. 5 Arch. des 
Bcienc. bioI. de St. Petersbourg 3 und Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 27. 6HILDEBRANDT, 
Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 46, 48 und Zeitschr. f. physioI. Chern. 38, mit FROMM ebenda 
33 und mit CLEMENS ebenda 37; FRoMlll und CLEMENS ebenda 34. Umfassende Untersuchungen 
iiber das Verhalten der alizyklischen Verbindungen bei der Glukuronsaurepaarung im Orga
nismus hat J. HAMALAINEN ausgefiihrt; Skand. Arch. f. PhysioI. 27. 7 VgI. O. KiiHLING 
1. c., wo man auch die altere Literatur findet, und BONANNI, HOFMEISTERS Beitrage 1 (Lite
ratur). 8 Zeitschr. f. physioI. Chern. 2. 
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Dimethylaminobenzaldehyd geht nach JAFFE beirn Kaninchen zum Teil 
in Dimethylamino benzoeglukuronsa ure iiber. Dieselbe gepaarte Glukuron
saure entsteht nach Hn..DEBRANDTl auch aus p-Dimethyltoluidin, welches 
zuvor in p-Dimethy lamino benzoesa ure iibergefiihrt wird. Indol und 
Skatol scheinen, wie oben erwahnt (S. 572, 574), auch zum Teil ala gepaarte 
Glukuronsauren mit dem Harne ausgeschieden zu werden. Zu denjenigen Stoffen, 
welche mit Glukuronsaure sich paaren, geh6ren auch die unten zu besprechenden 
Merkaptursauren, welche mit Glukuronsaure gepaart in den Harn iibergehen. 

Eine Paarung von Aminosauren zu Uraminosauren nach dem Schema 
R·CH·N~·COOH + H 2N·CO·NH2 = R·CH·NH·(CONH2)COOH + NHs oder' 
zu deren Anhydriden, den Hydantoinen, hat man auch in mehreren Fallen, wie 
nach Einfiihrung von Sarkosin, Aminobenzoesaure, Phenylalanin, Taurin, Tyrosin 
beobachtet. Hierbei ist indessen zu beachten, daB nach UPPICH und D.A.K1N2 die 
Uraminosauren leicht als Kunstprodukte aus dem Harnstoffe bei der Konzen
tration des Hames in der Warme entstehen k6nnen. 

Beispiele von Azetylierungen sind schon beim Besprechen des Verhaltens 
der Nitrobenzaldehyde erwahnt worden. Andere Beispiele sind: die Uber
fiihrung (beim Hunde) von y-Phenyl-a-Aminobuttersaure in y-Phenyl-a-Aze-
tylaminobuttersaure (F. KNoop und E. KERTESS), die Bildung von Phenyl
azetylaminoessigsaure aus Phenylaminoessigsaure in Durchblutungsver
suchen mit Hundelebern (0. NEUBAUER und O. WARBURG) und die Azetylierung 
von p-Aminobenzaldehyd oder p-Aminobenzoesaure zu p -Azety lamino benzoe
saure bei Kaninchen (A. ELLINGER und M. HENSEL)3. Zu den Synthesen mit Ein
tritt von einem Azetylreste in die Aminogruppe gehOrt auch die Bildung von 
Merkaptursauren. Diese Sauren, welcbe nach Einfiihrung von Brom- oder 
Chlorbenzol in den Hundeorganismus entstehen (BAUMAN'N und PREUSSE, JAFFE, 
FRIEDMANN)', sind azetylierte Derivate des EiweiBzysteins, und das azetylierte 
Bromphenylzystein ist also C~· S(C6H4Br)' CH· NH(COCHs)' COOH. In diesem 
Zusammenhange ist daran zu erinnern, daB nach ABDERHALDEN und WERT
HEIMER basisch ernahrte Kaninchen (vgl. S. 317) keine Merkaptursaure aus Brom
benzol, auch nicht nach kiinstlicher Zufuhr von Zystin, synthetisieren k6nnen, 
wiihrend dies bei sauer erniihrten Tieren glatt gelingt. Von besonders groBem 
Interesse ist die zuerst von KNOOP und KERTESSo beobachtete Synthese von 
Aminosauren unter gleichzeitiger Azetylierung. Nach Einfiihrung von y-Phenyl
a-Ketobuttersaure in den Hundeorganismus konnten sie niimlich die Bildung 
der entsprechenden azetylierten Aminosiiure, CeHs' CH2 • CH2 • CHNH(COCHs)' 
COOH, beobachten. Ganz anderer Art ala die nun erwiihnten Azetylierungen ist 
die schon oben erwahnte, unter Beteiligung von Essigsaure beirn Hunde und Ka
ninchen stattfindende Synthese von Furfurakrylsaure aus verfiittertem 
Furfurol. 

Methylierungen kommen auch oft vor, und ein Beispiel diesel' Art liefert 
das Pyridin, C5HSN, welches, wie HIs6 zuerst zeigte, bei Hunden in Methyl
pyridin iibergeht und dann als Methylpyridylammoniumhydroxyd in 
den Ham iibergeht. Ah.nlieh verhalt sieh das Pyridin bei Hiihnem (HOSHI.A.I), 
Schweinen und Ziegen (TOTANI und HOSHI.A.I), wahrend die Angaben fiir das 

1 JAFFE, Zeitschr. f. physioI. Chern. 43; HILDEBRANDT, HOFMEISTERS Beitrage 7. 
2 F. LIPPICH, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 41; DAXIN, Journ. of bioI. Chern. 8; 
W. WEILAND, Bioch. Zeitschr. 38. 3 ELLINGER und HENSEL, Zeitschr. f. physioI. Chern. 
91, wo die anderen Arbeiten zitiert sind, und HENSEL ebenda 93. 4 BAUMANN und PREussE, 
Zaitschr. f. physioI. Chern. i); JAFFE, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 12; FRIEDMANN, 
HOFMEISTERS Beitrage 4; ABDERHALDEN und WERTHEIMER, PFLUGERS Arch. 207. Ii Zeitschr. 
f. physioI. Chern. 67. 6 HIS, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 22; COHN, Zeitschr. f. physiol. 
Chern. 18; Z. HOSHIAI ebenda 62, mit G. TOTANI ebenda 68; ABDEBIIALDEN und Mitarbeiter 
cbanda 69 u. 62; M. TOMITA, Bioch. Zeit·schr.116. 
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Kaninchen strittig sind (ABDERHALDEN' und Mitarbeiter, M. TOMITA). Nach In
jektion von Pyrrol bei Hunden und Kaninchen konnte T. SmMIzu 1 Methyl
piperidin im Harne nacbweisen. Weitere Beispiele von Methylierungen, die aller
dings nicht den aromatischen Stoffen gelten, sind der Ubergang von Guanidin
essigsaure in Kreatin (JAFFE) und das von TAKEDA2 beobachtete Auftreten 
von Aminobutyro betain in dem Harne von mit Phosphor vergifteten Hunden. 

Mehrere Alkaloide, wie Chinin, Morphin und Strychnin, konnen in den Ham iiber
gehen. Nach Einnahme von Terpentinol, Kopaivabalsam und Harzen konnen Harz· 
sauren in dem Harne amtreten. In den Ham gehen auch Farbstoffe verschiedener Art wie 
der Krappfarbstoff, die Chrysophansaure nach Gebrauch von RheUlll oder SEnna, 
der Farbstoff der Heidelbeeren usw. iiber. Nach Einnahme von Rheum, Senna oder 
Santonin nimmt der Ham eine gelbe oder griinlich gelbe Farbe an, welche durch Alkali
zusatz in eine schone rote Farbe iibergeht. Das Phenol kann, wie schon oben erwahnt, 
dem Harne eine dunkelbraune oder schwarzgriine Farbe erteiIen, welche groBtenteiIs von 
Zersetzungsprodukten des Hydrochinons, aber auch von HUlllinsubstanzen herriihren diirfte. 
Nach Naphthalin-Gebrauch wird der Ham ebenfalls dunkel gefarbt, und es konnen auch 
mehrere andere Arzneistoffe dem Harne eine besondere Fii.rbung geben. So wird er z. B. 
von Antipyrin gelb bis blutrot. Nach Einnahme von Kopaivabalsam wird der Ham, 
wenn man ihn mit Salzsaure stark ansauert, alImahIich rosa- und purpurrot. Nach dem 
Gebrauche von Naphthalin oder Naphthol gibt er mit konzentrierter Schwefelsii.ure 
(1 cern konzentrierte Saure und einige Tropfen Ham) eine schone smaragdgriine Farbe, welche 
wahrscheinlich von der Naphtholglukuronsaure herriihrt. Riechende Stoffe gehen auch 
in den Ham iiber .. Nach dem Genusse von Spargeln erhii.It der Ham einen ekelhaft widrigen 
Geruch, der vielleicht von Methylmerkaptan herriihrt. Nach Einnahme von Terpentinol 
kann der Ham einen eigentiimlichen, veilchenahnlichen Geruch annehmen. 

VI. Pathologische Harnbestandteile. 
EiweiB. Das Auftreten geringer Spuren von EiweiB im normalen Harne 

ist von vielen Forschern wiederholt beobachtet worden. Nach K. MORNER3 

kommt EiweiB regelmaBig aIs normaler Harnbestandteil, und zwar in Mengen 
von 22-78 mg im Liter vor. Sehr gewohnlich ist es, in dem Harne Spuren einer 
mit dem Muzin .leicht zu verwechselnden, nukleoalbuminahnlichen Substanz 
zu finden, deren Natur weiter unten naher besprochen werden solI. In krank
haften Zustanden kommt EiweiB im Harne in den verscbiedensten Fallen vor, 
und diejenigen EiweiBstoffe, welcbe dabei besonders oft vorkommen, sollen an
geblich Serumglobulin und Serumalbumin sein. Zuweilen kommen auch Albu
mosen (oder Peptone) vor. Der Gehalt des Harnes an EiweiB ist in den meisten 
Fallen kleiner als 5%0; verhaltnismaBig selten ist er 10%0 und nur sehr selten 
betragt er gegen 50%0 oder dariiber. 

Unter den vielen, zum Nachweis von Eiweill im Harne vorgeschlagenen 
Reaktionen mogen folgende hier Erwahnung finden. 

Die Kochprobe. Man filtriert den Ham und priift dann die Reaktion desselben. 
Ein saurer Ham kann in der Regel ohne weiteres gekocht werden, und nur bei be
sonders stark saurer Reaktion ist es notig, dieselbe erst mit Alkali ein wenig abzu
stumpfen. Einen alkalischen Ham macht man vor dem Erhitzen neutral oder nur 
auBerst schwach sauer. 1st der Ham arm an Salzen, so setzt man ihm vor dem Auf
kochen 1/10 Vol. gesattigter KochsalzlOsung zu. Darauf erhitzt man zum Sieden, 
und wenn dabei keine Fallung, Triibung oder Opaleszenz .erscheint, so enthalt der 
fragliche Ham kein koagulables EiweiB, kann aber Albumosen oder Peptone ent
halten. Entsteht dagegen beim Sieden ein Niederschlag, so kann dieser aus EiweiB 
oder aus Erdphosphaten • oder aus beiden bestehen. Urn einerseits eine Verwechs
lung mit den Erdphosphaten zu verhindem und anderseits urn eine bessere, mehr 

1 Bioch. Zeitschr. 117. 2 JAFFE, Zeitschr. f. physioI. Chem. 48; K. TAKEDA, PFLUGERS 
Arch. 133. 3 Skand. Arch. f. PhysioI. 6 (Literaturangaben). 4 "Uber die Ursache der 
Phosphatausscheidung beim Kochen des Harnes vgI. man H. MALFATTI, HOFMEISTERS 
Beitrage 8. 
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floekige Ausseheidung des EiweiJles zu erzielen, solI man stets der Harnprobe eine 
passende Menge Saure zusetzen. Verwendet man hierzu Essigsaure, so setzt man 
auf je 10 eem Ham 1, 2-3 Tropfen einer 25 0/ oigen Saure zu und koeht naeh Zusatz 
yon jedem Tropfen wieder auf. Bei Anwendung von Salpetersaure mull man von 
ciner 25%igen Saure, je naeh dem EiweiBgehaIte, 1-2 Tropfen auf je 1 eem des 
siedend heiBen Harnes zusetzen. 

Bei Anwendung von Essigsaure kann, wenn der Gehalt an EiweiB sehr gering 
ist, das letztere, besonders wenn der Harn urspriinglieh alkallseh war, bei Zusatz 
von der obigen Essigsauremenge bisweilen in Losung bleiben. Setzt man dagegen 
weniger Essigsaure zu, so lauft man Gefahr, daB ein in dem amphoter oder nur sehr 
Behwach sauer reagierenden Harne entstandener, aus Kalziumphosphat bestehender 
Niederschlag nieht vollstandig sich lOst und zur Verwechslung mit einem EiweiB
niederschlage Veranlassung geben kann. Verwendet man zu der Kochprobe Sal
petersaure, so darf man nie iibersehen, daB nach Zusatz von nur wenig Saure eine 
beim Sieden lOsliche Verbindung zwischen ihr und dem EiweiBe entsteht, welche erst 
von iiberschiissiger Saure gefallt wird. Aus diesem Grunde muB die obige groBere 
Menge Salpetersaure zugesetzt werden, aber hierbei lauft man nun wiederum die 
Gefahr, daB kleine EiweiBmengen von der iiberschiissigen Saure gelost werden konnen. 
Wenn man, was unbedingt notwendig ist, die Saure erst nach vorausgegangenem 
Aufkochen zusetzt, so ist die Gefahr zwar nicht sehr groB, allein sic ist jedoch vor
handen. Schon aus diesen Griinden ist also die Kochprobe, welche zwar in der Hand 
des Geiibten sehr gute Dienste leistet, nie dem Arzte als alleinige EiweiBprobe zu 
empfehlen. 

Nach BANG1 ist die empfindlichste und gleichzeitig auch die zuverlassigste 
Form fur die Ausfiihrung der Kochprobe mit Essigsaure die folgende. lO ccm 
Ham und 1 ccm einer Losung, die im Liter 56,5 ccm Eisessig und 118 g Natrium
azetat enthalt, werden in einem Probierrohrchen uber freier Flamme erhitzt 
und etwa 1/2 Minute gekocht. Wenn der Harn mehr als Spuren EiweiB enthlilt, 
tritt eine typische, feinflockige Koagulation auf und die Phosphate bleiben gelost. 

Eine Verwechslung mit Muzin, wenn solches vielleicht im Harne vorkommt, 
wiirde bei der Kochprobe mit Essigsaure leicht dadurch zu vermeiden sein, daB man 
eine andere Probe bei Zimmertemperatur mit Essigsaure ansauert. Es scheiden sich 
hierbei Muzin und muzinahnliche Nukleoalbuminsubstanzen aus. Entsteht bei Aus
fiihrung der Kochprobe mit Salpetersaure del' Niederschlag erst beim ErkaIten oder 
wird er dabei merkbar vermehrt, so deutet dies auf die Gegenwart vou Albumose 
in dem Harne, entweder allein oder mit koagulablem EiweiB gemengt. In diesem 
Faile ist cine weitere Untersuchung notig (vgl. unten). In einem uratreichen Harne 
scheidet sich nach dem Erkalten ein aus Harnsaure bestehender Niederschlag aus. 
Dieser Niederschlag ist jedoch gefarbt, kornig-sandig und kaum mit einer Albumose
oder EiweiBfailung zu verwechseln. 

Die HELLERsche Pro be fiihl't man in der ·Weise aus, daB man in einem Reagenz
glase die Salpetersaure sehr vorsichtig mit dem zu priifenden Ham iiberschichtet, 
oder auch so, daB man erst den Ham in ein Reagenzglas eingieBt und dann die Saure 
durch einen sehr spitz ausgezogenen, bis zum Boden reichenden Trichter sehr lang
sam zuflieBen laBt. Bei Gegenwart von EiweiB tritt dabei eine weiBe Scheibe oder, 
wie man gewohnlich sagt, ein weiBer Ring oder jedenfalls eine scharf begrenzte Trii
bung ander Beriihl'ungsstelle beider Fliissigkeiten auf. Bei der Ausfiihrung dieser 
Probe erhaIt man regelmaBig aueh im normalen Harne einen von den Indigofarb
stoffen herriihrenden, roten oder rotvioletten, durchsichtigen Ring, welcher mit dem 
weiBen oder weiBlichen EiweiBringe kaum verwechselt werden kann. In einem urat~ 
reichen Harne kann dagegen eine Verwechslung mit einem von ausgefallter Harn
saure herriihrenden Ringe geschehen. Del' Harnsiiurering liegt jedoch nicht wie dcr 
EiweiBring immer an del' Beriihrungsstelle beider Fliissigkeiten, sondern oft etwas 
hoher. Aus dies em Grunde kann man aueh in einem uratreichen und nicht zu viel 
EiweiB enthaltenden Harne gleichzeitig zwei Ringe sehen. Die Verwechslung mit 
Harnsaure vermeidet man am einfaehsten dureh Verdiinnung des Harnes, vor der 

1 J. BANG, Lehrbuch der Harnanalsye, Wiesbaden 1918. 
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Ausfiihrung der Probe, mit 1-2 Vol. Wasser. Die Harnsaure bleibt nun in Losung 
und die Empfindlichkeit der HELLERschen EiweiBprobe ist eine so groBe, daB nur 
bei Gegenwart von bedeutungslosen EiweiBspuren die Probe nach einer solchen Ver
diinnung negativ ausfallt. In einem an Harnstoff sehr reichen Harne kann auch 
eine ringformige Ausscheidung von salpetersaurem Harnstoff auftreten. Dieser Ring 
besteht jedoch aus glitzernden Kristallchen und er tritt in dem vorher mit Wasser 
verdiinnten Harne nicht auf. Eine Verwechslung mit Harzsauren, welche bei dieser 
Probe ebenfalls einen weimichen Ring geben, ist leicht zu vermeiden, denn die Harz
sauren sind in Ather loslich. Man riihrt urn, fiigt Ather hinzu und schiittelt in einem 
Probierrohrcben leise urn. Bestand die Triibung aus Harzsauren, so klart sich der 
Harn allmahlich und der Ather hinterlafit beim Verdunsten einen aus Harzsauren 
bestehenden, klebrigen Riickstand. Eine Fliissigkeit, welche echtes Muzin enthalt, 
gibt bei der HELLERschen Probe keine Fallung, sondern einen mehr oder weniger 
stark opalisierenden Ring, welcher beim Umriihren verschwindet. Die Fliissigkeit 
enthalt nach dem Umriihren keine Fallung, sondern ist hochstens opalisierend. Er
halt man bei der HELLERschen Probe in dem unverdiinnten Harne erst nach einiger 
Zeit eine schwache, nicht ganz typische Reaktion, wabrend der mit Wasser verdiinnte 
Harn fast sogleich cine deutliche Reaktion gibt, so deutet dies auf die Gegenwart 
der friiher als Muzin oder Nukleoalbumin bezeichneten Substanz hin. In diesem 
Falle verfahrt man wie unten behufs des Nachweises von Nukleoalbumin ange
geben wird. 

Erinnert man sich der nun besprochenen moglichen Verwechslungen und der 
Art und Weise, wie sie vermieden werden konnen, so wird die leicht ausfiihrbare 
HELLERsche Probe sehr zuverlassig und hinreichend empfindlich. Mit ihr konnen 
namlich noch 0,002% EiweiB ohne Schwierigkeit nachgewiesen werden. Indessen 
sollte man nie mit dieser Probe allein sich begniigen, sondern immer mindestens noch 
eine andere, wie z. B. die Kochprobe, ausfiihren. Bei der Ausfiihrung der HELLER
schen Probe werden auch die (primaren) Albumosen gefallt. 

Die Reaktion mit Metaphosphorsaure ist sehr beqnem und leicht auszufiihren. 
Sie ist aber nicht ganz so empfindlich und zuverlassig wie die HELLERSche Probe. Von dem 
Reagenze werden auch Albumosen gefallt. 

Die Reaktion mit Essigsaure und Ferrozyankalium. :Man versetzt 
den Harn mit Essigsaure bis zu etwa 2 0/ 0 und setzt dann tropfenweise eine Ferro
zyankaliumlosung (1 : 20) mit Vermeidung eines Uberschusses zu. Diese Probe ist 
sehr gut und in der Hand des geiibten Chemikers Bogar empfindlicher als die 
HELLERBche. Bei Gegenwart von sehr kleinen EiweiBmengen erfordert sie jedoch 
mehr Ubung und Geschicklichkeit als diese, weil das relative Mengenverhaltnis des 
Reagenzes, des EiweiBes und der Essigsaure auf das Resultat einwirkt. Auch der 
Salzgehalt des Harnes seheint nicht ohne Einflufi zu sein. Das Reagens fallt aueh 
die Albumosen. 

Es gibt auch andere EiweiBreaktionen, die noch empfindlicher sind, da 
aber jeder normale Harn Spuren von EiweiB enthalt, ist es offenbar, daB Reagen
zien von sehr groBer Empfindlichkeit nur mit Vorsicht gebraucht werden k6nnen. 
FUr gewohnliche FaIle dUrfte auch die HELLERsche Probe genugend empfindlich 
sein. Wenn man namlich mit dieser Probe innerhalb 21/ 2-3 Minuten keine Re
aktion erhalt, so enthalt der untersuchte Harn jedenfalls weniger als 0,003% 
EiweiB und ist also in gewohnlichem Sinne als eiweiBfrei zu betrachten. 

Die Anwendung der Fallungsreagenzien setzt voraus, dan der zu untersuchende 
Harn, besonders bei Gegenwart von nur sehr wenig EiweiB, ganz klar ist. Man muB 
also den Harn zuerst filtrieren. Dies gelingt nicht ohne wei teres mit bakterienhaltigem 
Harn; man kommt aber in solchen Fallen zum Ziele, wenn man nach dem Vorschlage 
von A. JOLLES den Harn zuvor mit Kieselgur schiittelt. Dan hierbei ein wenig EiweiB 
zuriickgehalten wird und verloren geht, scheint ohne Belang zu sein (GRUTZNER. 
l?CHWEISSINGER) 1. 

1 JOLLES, Zeitschr. f. anal. Chern. 29; GRUTZNER, Chern. Zentralbl. 1901, I; SCHWEIS
SINGER ebenda. 

Hammarsten, Physiologische Chemie. Elfte Auflage. 40 
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Bei der Untersuchung eines Harnes auf EiweiJl dad man iibrigens nie mit einer 
Reaktion allein sich begniigen, sondem man muB wenigstens die Kochprobe einer
seits und die HELLERSche Probe odel' die Ferrozyankaliumprobe anderseits ausfiihren. 
Bei Anwendung der Kochprobe allein kann man namlich leicht Albumosen fiber
sehen, welche dagegen mit der HELLERSchen Probe oder der Ferrozyankaliumprobe 
entdeckt werden. Begnfigt man sich dagegen mit einer dieser letzteren Proben aUein, 
so findet man keine genfigende Andeutung von der Art des vorhandenen EiweiJles, 
ob es aus Albumosen oder koagulablem EiweiB oder aus beiden besteht. 

Hat man durch die obigen Reagenzien von der Gegenwart von EiweiJ3 sich 
iiberzeugen konnen, so handelt es sich zunachst darum, zu zeigen, welcher Art 
das im Harn enthaltene EiweiB ist. 

Der Nachweis von Globulin und Albumin. Zum Nachweis von Hamglobulin 
neutralisiert man den Ham genau, filtriert und setzt Magnesiumsulfat in Substan21. 
bis zur vollstandigen Sattigung bei Zimmertemperatur, oder auch das gleiche Vo
lumeD einer gesattigten, neutral reagierenden Losung von Ammouiumsulfat zu. 
In beiden Fallen eutsteht bei Gegenwart von Globulin ein weiBer, flockiger Nieder
schlag. Bei Anwendung von AmmoniumsulfatlOsung kann in einem uratreicheu 
Ham ein aus Ammoniumurat bestehender Niederschlag sich ausscheiden. Dieser 
Niederschlag kommt jedoch nicht sogleich, sondem erst nach einiger Zeit zum Vor
schein, und er dfirfte wohl kaum mit einem Globulinniederschlage verwechselt werden 
konnen. Zum Nachweis des Hamalbumins erhitzt man das vom Globulinnieder
schlage getrennte Filtrat zum Sieden oder setzt ihm bei Zimmertemperatur gegen 
1 % Eseigsaure zu. 

Albumosen und Peptone sind angeblich wiederholt im Harne bei versehie
denen Krankheiten gefunden worden. Dber das Auftreten von Albumosen liegen 
unzweifelhaft ganz sichere Beobaehtungen vor. Die Angaben fiber das Auftreten 
von Peptonen stammen dagegen zum Teil von einer Zeit her, wo man noch die Be
griffe Albumosen und Peptone anders als gegenwartig auffaBte, und teils basieren 
sie auf nach unzureichenden Methoden ausgeliihrten Untersuchungen. Was man 
bisher als Harnpepton bezeichnet hat, dfirfte wohl im allgemeinen in der Haupt
sache Deuteroalbumose gewesen sein. 

Zum Nachweis der Albumosen kann man den eiweiBfreien, bzw. durch Sieden unter 
Essigsii.urezusatz enteiweiBten Ham mit Ammoniumsulfat sii.ttigen, wobei die Albumosen 
gefii.llt werden. lnfolge der hierbei vorkommenden Fehlerquellen, unter anderen von seiten 
des Urobilins, welches eine biuretiihnIiche Reaktion gibt (SALXOWSKI, STOXVlS)I, verfiihrt 
man mit VorteH nach folgendem, von BANG modifiziertem Verfahren von DEVOTO s. Der 
Ham wird mit Ammoniumsulfat, 8 Teile auf je 10 Teile Ham, zum Sieden erhitzt und einige 
Sekunden gekocht. Die noch heiBe Fliissigkeit wird 1/.-1 Minute zentrifugiert und von 
dem Bodensatze getrennt. Aus dem letzteren wird das Urobilin durch Extraktion mit Alkohol 
entfemt. Den Riickstand schlemmt man in wenig Wasser auf, erhitzt zum Sieden, filtriert, 
wobei das koaguIierte EiweiB zuriickbleibt, und entfemt aus dem Filtrate noch etwa vor
handenes Urobilin durch Schiitteln mit Chloroform. Die wasserige Losung wird na.ch dem 
Abpipettieren des Chloroforms zu der Biuretprobe verwendet. FUr klinische Zwecke ist 
dieses Verfahren sehr brauchbar. 

Man kann auch na.ch SALXOWSKI den mit 10% Salzsa.ure versetzten Ham mit PhoB
phorwolframsaure fallen, dann erwii.rmen, von dem harzigen Bodensatze abgieBen, mit Wasser 
abspiilen, darauf mit ein wenig Wasser und etwas NatronJauge losen, wieder erwarmen, 
bis die blaue Farbe verschwunden ist, abkiihIen und endlich mit Kupfersulfat priifen. Dieaee 
Verfahren ist spater von v. ALDOR und von CERNy3 ein wenig abgea.ndert worden. Reziig
Heh anderer, mehr umstandlichen Methoden wird auf das Werk von HUPPERT·NEUBAUER 
hingewiesen. 

Hat man aus einer groBeren Hamportion die Albumosen mit Ammoniumsulfat nieder
geschlagen, so wird der Niederschlag nach den in Kapitel 2 angegebenen Griinden auf die 
Gegenwart verschiedener Albumosen untersucht. Zur vorIa.ufigen Orientierung iiber die 
Art der im Hame v;orhandenen Albumosen diene folgendes. Wenn der Ham nur Deutero
albumose enthii.lt, so wird er beim Sieden nicht getriibt, gibt nicht die HELLER~che Probe, 
wird beim Sattigen mit NaCl nicht bei neutraler Reaktion, wohl aber nach darauffolgendem 

1 SALKOWSKI, Berl. klin. Wochenschr. 1897; STOKVlS, Zeitschr. f. BioI. 34. 2 DEVOTO, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. Iii; BANG, Deutsch. med. Wochenschr. 1898. 3 SALXOWSKI. Zen
tra.lblatt f. d. med. Wiss. 1894; V. ALDOR, Berl. klin. Wochenschr. 36; CERNY, Zeitschr. f. 
anal. Chem. 40. 
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Zusatz von salzgesattigter Essigsaure getriibt. Bei Gegenwart von nur Protalbumose gibt 
der Ham die HELLEBSche Probe, wird beim Sattigen mit NaCl sc40n bei neutraler Reak
tion gefii.llt, gerinnt aber beirn Sieden nicht. Bei Anwesenheit von Heteroalbumose ver
halt sich der Ham dem NaCI und der Salpetersaure gegeniiber in derselben Weise, zeigt 
aber beirn Erhitzen ein abweichendes Verhalten. Er triibt sich namlich beirn ErwiLrmen 
und scheidet bei etwa 600 einen an der Wand des Glases klebenden NiederschIag ab, welcher 
bei saurer Reaktion des Hames in der Siedehitze sich lost und beim Erkalten wieder auftritt. 

Eine gewisse Ahnlichkeit mit den Albumosen zeigt der sog. BENCE-JONEssche 
Eiweillkorper, welcher bisweilen, namentlich bei Kranken mit Osteosarkomen und 
multiplen Myelomen im Harne auftritt. Er gibt beirn Erwarmen auf 45-50 bis 
60 0 C eine Fallung, die beirn Erhitzen zum Sieden je nach der Reaktion und dem SaJz
gehalte mehr oder weniger vollstandig sich wieder auflost. In ganz salzfreier Losung 
wird jedoch der Niederschlag nicht im Sieden gelost, wenigstens nicht immer. Der 
fragliche EiweiBstoff scheidet sich bei der Dialyse nicht aus, kann aber aus dem Harne 
mit dem doppelten Volumen gesattigter Ammoniumsulfatlosung oder mit Alkohol 
gefallt werden. Er ist auch in Kristallen erhalten worden (GRUTTERINK und DE GRAAFF, 
MAGNUS-LEVY) 1. Dieser Korper hat ubrigens in den verschiedenen Fallen ein etwas 
abweichendes Verhalten gezeigt, und seine Natur ist noch nicht aufgeklart worden. 
Aus den Untersuchungen der obengenannten und anderer Forscher (MOITESSIER, 
ABDERHALDEN und ROSTOSKI) kann man jedoch den SchluB ziehen, daB dieser Ei
weiBkorper zwar den Albumosen in mehreren Reaktionen ahnelt, aber trotzdem den 
genuinen Eiweillstoffen naher steht. Er gibt auch bei der Pepsinverdauung sowohl 
primare wie sekundare Albumosen (GRUTTERINK und DE GRAAFF) und er liefeIi; 
dieselben hydrolytischen Spaltungsprodukte wie anderes EiweiB (ABDER.H.tU.DEN 
und ROSTOSKI). 

Quantitative Bestimmung des EiweiBes im Harne. Unter allen bisher 
vprgesehlagenen Methoden j!ibt die Koagulationsniethode (Sieden unter Essig
saurezusatz), wenn sie mit genugender Sorgfalt ausgefiihrt wird, die besten Resultate. 
Der durchschnittliehe Fehler braucht nicht mehr als 0,01 % zu betragen und er ist 
regelmaBig kleiner. Bei Anwendung dieser Methode verfi:i.hrt man am besten SQ, 

daB man erst in kleineren, abgemessenen Harnportionen die Menge Essigsaure be
stimmt, welche dem vorher im Wasserbade erhitzten Harne zugesetzt werden muG, 
damit die Ausseheidung des EiweiBes so vollstandig werde, daB das Filtrat mit der 
HELLERsehen Probe keine EiweiBreaktion gibt. Darauf koaguliert man 20-50 bis 
100 cem Harn in einem Becherglase im Wasserbade, setzt dann allmahlieh und unter 
Umriihren die berechnete Menge Essigsaure zu und erhitzt noch einige Zeit. Dann 
filtriert man warm, wascht erst mit Wasser, darauf mit Alkohol und Ather aus, trocknet, 
wagt, aschert ein und wagt von neuem. Bei richtigem Arbeiten darf das Filtratkeine 
Reaktion mit der HELLERSchen Probe geben. Nach BANG ist es auch hier besser. 
nach dem von ibm zum Eiweillnachweis (S. 624) angegebenen Verfahren zu 
arbeiten. 

Zur getrennten Bestimmung des Globulins und Albumins neutralisiert man 
den Ham genau und falit ihn mit MgSO, zur Sattigung oder, mit dem gleichen Volumen 
gesa.ttigter, neutral reagierender Ammoniumsulfatlosung. Den aus Globulin bestehenden 
Niederschlag wascht man volistandig mit gesattigter Magnesiumsulfat- bzw. halbgesa.ttigter 
Ammoniumsulfatlosung aus, trocknet ihn anhaltend bei 1100 C, koeht ihn mit Wasser aus, 
extrahiert mit Alkohol und Ather, trocknet, wagt, aschert ein und wagt nochmals. Die Menge 
des Albunrins berechnet man aus der Differenz zwischen der Menge des Globulins und des 
Gesa.mteiweiBes. 

Approximative Bestimmung des EiweiBes im Harne. Unter den zu diesem 
Zwecke vorgeschlagenen Methoden hat besonders die Methode ESBACHs groBe Verwendung 
gefunden. . 

Die Methode von ESBACH 2 besteht darin, daB man in ein besonders gradiertes Reagenz
rohr den sauer reagierenden bzV!'. mit Essigsaure angesauerten Harn bis zu einer bestimmten 

1 MAGNus-LEVY, Zeitschr. f. physio!. Chem. 30 (Literatur); GRUTTERINK und DE GRAAl!'1I' 
ebenda 34 u. 46; MOITESSIER, Compt. rend. soc. bioI. 67; J. VILLE und E. DERRIEN ebenda. 
62; ABDERIIALDEN und ROSTOSKI. Zeitschr. f. physio!. Chem. 46; vg!. auch HOl'KINS und 
H. SAVORY. Joum. of Physio!. 42; A. KOIJSMAN, MALyS Jahresb. 48; D. WRIGHT WILSON, 
Joum. of bio!. Chem. 66 und E. LUSCHER. Bioch. Zeitschr. 16. a Hinsichtlich der Literatur 
nber diese Methode und der zahlreiehen Untersuchungen iiber den Wert derselben vgl. man 
HUl'l'ERT-NEUBAuER, 10. Aufl. . 
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Marke gie.llt, da.nn bis zu einer zweiten Marke die Reagenzlosung (eine Losung von 2% Zi
tronensii.ure und 1% Pikrinsii.ure in Wasser) zusetzt, das Rohr mit einem Kautschukstopfen 
schIie.llt und den Inhalt vorsichtig ohne Schaumbildung umschiittelt. Man lii..Ilt nun das 
Rohr 24 Stunden beiseite stehen und liest nach dieser Zeit die Hohe des Niederschlages in. 
dem gradierten Rohre abo Die abgelesene Zahl gibt direkt die Eiwei.llmenge in 1000 Teilen 
Harn an. Eiwei.llreicher Harn mull erst mit Wasser verdiinnt werden. Die nach dieser Methode 
erhaltenen Zahlen sind jedoch von der Temperatur abhiingig, und eine Temperaturdifferenz 
von 5-6,5° C kann bei einem mittleren Eiweillgehalte einen Fehler von 0,2-0,3% EiweiJl 
zu wenig oder zu viel im Harne bedingen. Ein Verfahren, welches unter .Anwendung der 
Zentrifuge bessere Resultate der ESBACHSchen Methode gibt, riihrt von C. STRZYZOWSKI 1 her. 

Eine andere Methode ist die von ROBERTS und STOLNIKOW angegebene, von BRAND
BERG weiter ausgearbeitete Methode mit der HELLERSChen Probe, welche Methode von MITTEL
BACH fiir praktische Zwecke noch weiter vereinfacht worden ist, und die densimetrische 
Methode von LANG, HUl'PERT und ZAROR. Hinsichtlich dieser und anderer Methoden wird 
auf das Werk von HUPPERT·NEUBAUER hingewiesen. 

Eine ganz zuverlassige Methode zur quantitativen Bestimmung der Albumosen und 
Peptone im Harne gibt es gegenwartig nicht. 

Nukleoalbumin und Muzin. Nach K. MORNER kann von dem Harn
mukoide Spuren in den Ham in Losung iibergehen, aber sonst enthiilt der nor
male Harn kein Muzin. DaB es Falle gibt, wo wahres Muzin in dem Harne auf
treten kann, ist kaum zu bezweifeln; in den meisten Fallen hat man wohl aber 
Muzin und sog. Nukleoalbumin verwechselt. Das Vorkommen unter besonderen 
Umstanden von Nukleoproteiden oder wahrem Nukleoalbumin im Harne laBt 
sich ebenfalls nicht in Abrede stellen, urn so weniger, als in den Nieren und Harn
wegen solche Substanzen vorkommen; in den meisten Fallen diirfte wohl aber 
das· sog. Nukleoalbumin, wie K. MORNER 2 gezeigt hat, ganz anderer Art sein. 

Nach MORNER enthalt jeder Ham ein wenig EiweiB und daneben auch eiweiB
fii.llende Substanzen. Wenn man den durch Dialyse von Salzen befreiten Harn 
nach Zusatz von 1-2%0 Essigsaure mit Chloroform schiittelt, so erhalt man 
einen Niederschlag, der wie ein Nukleoalbumin sich verhalt. Wird das saure 
Filtrat mit SerumeiweiB versetzt, so kann man wegen der Anwesenheit eines 
Restes von eiweiBfallenden Substanzen einen neuen, ahnlichen Niederschlag er
halten. Die wichtigste unter den eiweiBfaHenden Substanzen ist die Chondroitin
schwefeIsaure; in viel geringerer Menge kommt Nukleinsaure vor. Taurochol
saure kann auch in einzelnen Fallen, wie im ikterischen Harne, in den Nieder
schlag iibergehen. Die von verschiedenen Forschern durch Essigsaurezusatz 
aus dem Harne isolierten, als "aufgelostes Muzin" oder"Nukleoalbumin" be
zeichneten Substanzen sind also nach MORN"ER als Verbindungen von EiweiB 
mit hauptsii.chlich Chondroitinschwefelsaure, in viel geringerem Grade mit 
Nukleinsaure und bisweilen vielleicht auch mit Taurocholsaure anzusehen. Dies 
schlieBt natiirlich nicht aus, daB, wie oben hervorgehoben wurde, bisweilen im 
Harne auch andere, durch Essigsaure fallbare EiweiBstoffe vorkommen konnen. 
In der neueren Literatur findet man auch oft derartige Angaben, die indessen 
nicht zu ganz sicheren Schliissen berechtigen. 

Da der normale Ham regelmaBig einen OberschuB an eiweiBfallender Sub
stanz enthalt, ist es offenbar, daB eine vermehrte Ausscheidung von sog. Nukleo
albumin einfach durch eine vermehrte EiweiBausscheidung zustande kommen 
kann. In noch hoherem Grade muB dies aber der Fall sein, wenn sowohl das 
Eiweill wie die eiweiBfallenden Substanzen in vermehrter Menge ausgeschieden 
werden. 

Nachweis des sog. Nukleoalbumins. Wenn ein Harn nach Zusatz von Essig
saure opalisierend, trube oder sogar gefaIlt wird, wie auch wenn er nach dem Ver
dUnnen mit Wasser cine mehr typische HELLERsche Eiweillreaktion als der unver
dUnnte Ham gibt, hat man Veranlassung, eine Untersuchung auf Muzin und Nukleo
albumin zu machen. Da die SaIze des Hames die Ausfallung der fraglichen 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 88. 2 Skand. Arch. f. Physiol. 8. 
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Substanzen durch Essigsaurezusatz sehr erschweren, mull man sie durch Dialyse znerst 
entfemen. Man unterwirft deshalb eine moglichst groBe Menge Ham der Dialyse: 
(unter Zusatz von Chloroform), bis die Salze entfernt worden sind. Darauf setzt 
man Essigsaure bis zu etwa 2 %0 hinzn und laBt stehen. Der Niederschlag wird in 
Wasser mit moglichst wenig Alkali gelost und von neuem mit Saure gefii.llt. Zur 
Priifung auf Chondroitinschwefelsaure wird ein Teil langere Zeit im Wasserbade 
mit etwa 5% Salzsaure erwarmt. Erhii.lt man dabei positives Resultat bei Priifung 
auf Schwefelsaure und rednzierende Substanz, so war Chondroproteid vorhanden. 
Kann man eine reduzierende Substanz, aber keine Schwefelsaure nachweisen, so 
liegt wahrscheinlich Muzin vor. Erhalt man weder Schwefelsaure noch reduzierende 
Snbstanz, so wird ein Teil des Niederschlages der Pepsinverdauung unterworfen und 
ein anderer Teil zur Bestimmung etwa organisch gebundenen Phosphors verwendet. 
Fallen diese Proben positiv aus, so muB man zur Unterscheidung zwischen Nukleo
albumin und Nukleoproteid eine besondere Untersuchung auf Nnkleinbasen machen. 
Dies ist der schematische Gang der Untersuchung. Ein sicherer Entscheid kann aber 
nur durch Verarbeitung von sehr groBen Hammengen erreicht werden. Das Filtrat 
von dem Nukleoalbumin kann man in iiblicher Weise auf EiweiB priifen. 

Nukleohiston. In einem FaIle von Pseudoleukamie fand A. JOLLES eine phosphor
haltige Proteinsubstanz, die er als mit dem Nukleohiston identisch betrachtet. Histon 
solI auch angeblich in einigen Fallen von KREHL und MATTHES und von KOLISCH und 
BURIAN1 gefunden worden sein. 

Der, in den durch Alkohol fallbaren Substanzen enthaltene Stickstoff - der "kol
loidale Stickstoff" nach SALKOWSKI - dessen Menge bei Karzinom gegeniiber der nor
malen verdoppelt ist, und welcher wohl zum groBen Teil von Oxyproteinsauren herriihrt, 
kann man nach SALKOWSKI und KOJ0 2 durch Ausfallung mit basischem Bleiazetat der Stick
stoffbestimmung zuganglich machen. 

Blut und BlutfarbstoH. Durch Blutungen in den Nieren oder irgendwo in 
den Harnwegen kann der Harn bluthaltig werden (Hamaturie). In diesen 
Fallen ist der Harn, wenn die Blutmenge nicht sehr gering ist, mehr oder weniger 
stark getriibt, von rotlicher, gelbroter, schmutzig roter, braunroter oder schwarz
brauner Farbe. Bei frischen Blutungen, bei welchen das Blut sich noch nicht 
zersetzt hat, ist die Farbe mehr blutrot. In dem Sedimente findet man Blut
korperchen, bisweilen auch Blutzylinder und kleinere oder groBere Blutgerinnsel. 

In gewissen Fallen enthalt der Harn keine Blutkorperchen, sondern nur 
gelosten Blutfarbstoff, Hamoglobin, oder, und zwar sehr haufig, Methamoglobin 
(Hamoglobinurie). Auch Hamatin kommt ziemlich oft vor (vgl. Kapitel 5, 
S. 229). Blutfarbstoff kommt unter den verschiedensten Verhiiltnissen, wie bei 
Blutdissolution, bei Vergiftungen mit Arsenwasserstoff, Chloraten u. a., nach 
schweren Verbrennungen, nach Bluttransfusionen wie auch bei periodischer, 
mit Fieber. auftretender Hamoglobinurie im Harne vor. Bei Tieren kann man 
Hamoglobinurie durch eine Menge von Eingriffen hervorrufen, durch welche 
freies Hamoglobin in das Plasma iibertritt. 

Zur Erkennung des Blutes im Harne bedient man sich des Mikroskopes, 
des Spektroskopes, der Guaj akpro be und der HELLERschen oder der HELLER
TEICHMANN'schen Pro be. 

Mikroskopische Untersuchung. 1m sauren Harne konnen die Blut
korperchen lange ungelOst bleiben; im alkalischen werden sie dagegen leicht 
verandert und gelost. In dem Sedimente findet man sie oft scheinbar gam un
verandert, in anderen Fallen dagegen gequollen und in anderen wiederum von 
unregelmaBiger, gezackter und gekerbter oder stechapfelahnlicher Form. Bei 
Nierenblutungen findet man zuweilen in dem Sedimente zylinderformige Ge
rinnsel, welche mit zahlreichen roten Blutkorperchen besetzte Abgiisse der Harn
kanalchen darstellen. Diese Gebilde nennt man Blutzylinder. 

1 JOLLES, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 30; KREHL und MATTHES, Deutsch. Arch. 
f. klin. Med. 04; KOLISCH und BURIAN, Zeitschr. f. kIin. Med. 29. 2 SALKOWSKI, Berl. kIin~ 
Wochenschr. 1905 u. 1910; K. KOJo, Zeitschr. f. physiol. Chem. 73. 
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Die spektroskopische Untersuchung ist selbstverstandlich von sehr 
hohem Werle, und wenn es sich darum handelt, nicht nur Blutfarbstoff iiber
haupt nachzuweisen, sondern auch die Art des vorhandenen Farbstoffes zu er
mitteln, so ist sie nicht zu entbehren. Beziiglich des optischen Verhaltens der 
verschiedenen Blutfarbstoffe wird auf das Kapitel 5 verwiesen. 

Die Guajakprobe. In einem Reagenzrohre mischt man gleiche Volumina 
Guajaktinktur und alten Terpentinoles, welches an der Luft unter dem Einflusse 
des Lichts stark ozonhaltig, wie man frUher sagte, oder, was richtiger ist, an einem 
organischen Peroxyde (LIEBERMANN) reich geworden ist. Zu diesem Gemenge, welches 
keine Blaufarbung zeigen darf, setzt man dann den zu untersuchenden Ham. Bei 
Gegenwart von Blut oder Blutfarbstoff tritt nun an der BerUhrungsstelle der Flussig
keiten erst ein blaugrliner und dann ein schon blauer Ring auf. Beim Umschutteln 
wird das Gemenge mehr oder weniger schon blau. Normaler und auch eiweiBreicher 
Ham gibt diese Reaktion nicht. Die Reaktion kommt nach LIEBERMANN 1 in der 
Weise zustande, daB der Blutfarbstoff als Katalysator auf das in dem Terpentin
ole vorhandene, organische Peroxyd einwirkt, die Zersetzung desselben beschleunigt 
und den aktiven Sauerstoff auf die Guajakonsaure ubertrii.gt, welche dadurch zu 
Guajakblau (Guajakonsaureozonid) oxydiert wird. Bei Gegenwart von Eiter kann 
der Ham, auch wenn kein Blut zugegen ist, mit dem Reagenze eine blaue Farbe 
geben; in dies em Falle wird aber die Guajaktinktur allein, ohne Terpentin61, von 
dem Harne blau gefarbt (VITALI) 2. Dies gilt wenigstens fUr eine Tinktur, welche 
einige Zeit der Einwirkung der Luft und des Tageslichts ausgesetzt gewesen ist. 
Die blauende Wirkung des Eiters geht ubrigens, zum Unterschied von derjenigen 
des Blutfarbstoffs, verloren, wenn man den Ham zum Sieden erhitzt. Einen in Zer
setzung begriffenen, alkalischen Ham muB man vor AusfUhrung der Reaktion schwach 
ansauem. Das Terpentinol solI im Tageslichte, die Guajaktinktur dagegen in einer 
Flasche von dunklem Glase aufbewahrt werden. Die Brauchbarkeit der Reagenzien 
mull ubrigens mit einer bluthaltigen Flussigkeit kontrolliert werden. Diese Probe 
ist zwar bei positivem Erfolge nicht absolut entscheidend, weil auch andere Stoffe 
eine Blaufarbung erzeugen konnen; dagegen ist sie bei richtigem Arbeiten so auBer
ordentlich empfindlich, daB, wenn sie negativ ausfallt, weitere Untersuchung auf 
Blut uberflussig wird 3. 

Da die Empfindlichkeit der oben angefUhrten Proben eine fUr gewohnliche Zwecke 
voIlig genugende ist, dUrfte es nicht notig sein, auf die in letzterer Zeit vorgeschlagenen 
neuen Blutproben hier einzugehen. 

Die HELLER-TEICHMANNsche Probe. Erhitzt man einen bluthaltigen, neutralen oder 
Bohwa.ch sauren Harn zum Sieden, so erhalt man stets einen aus EiweiB und Hamatin be
stehenden, miBfarbigen Niederschlag. Setzt man nun der siedend heiBen Probe Natronlauge 
zu, so klart sich die Fliissigkeit, wird in diinner Schicht grlin (von Hamatinalkali) und setzt 
€linen neuen, roten, bei auffallendem Licht in Grlin spielenden Niederschlag ab, welcher aus 
Erdphosphaten und Hamatin besteht. Diese Reaktion nenut man die HELLERSche Blut
probe. Sammelt man nach einiger Zeit den Niederschlag auf einem kleinen Filtrum, so kanu 
man ihn zu der Haminprobe verwenden (vgl. S. 229). SolIte der Niederschlag neben groBeren 
Mengen Erdphosphaten nur wenig Blutfarbstoff enthalten, so wascht man ihn mit ver
diinnter Essigsaure aus, von welcher die Erdphosphate gelost werden, und verwendet das 
UngeJOste zur Darstellung der TEICHMANNSchen Haminkristalle. Sollte umgekehrt die Menge 
der Phosphate sehr klein sein, so setzt man erst dem Harne ein wenig MgCl2-Losung ZU, er
hitzt zum Sieden und fiigt gleichzeitig mit der Natronlauge etwas NatriumphosphatlOsung 
hinzu. Bei Gegenwart von nur sehr kleinen Blutmengen macht man erst den Harn durch 
Ammoniakzusatz sehr schwach alkalisch, setzt Gerbsaure hinzu, sauert mit Essigsaure an 
und verwendet den Niederschlag zur Darstellung von Haminkristallen (STRUVE)4. 

Als besonders empfindliche Reagenzien auf Blut empfehlen O. und R. ADLER 5 Lenko
malachitgrlin oder Benzidin bei gleichzeitiger Gegenwart von Hydroperoxyd und Essigsaure. 

Porphyrine. Das V orkommen von sehr kleinen Mengen eiDes Porphyrins im 
Harne unter physiologischen Verhaltnissen ist schon in dem V origen, besonders 
im Kapitel 5 erwahnt worden, und hier handelt es sich nur urn das Auftreten 

1 PFLUGERS Arch. 104. 2 Vgl. l\ULYS Jahresb. 18. Z Nahere Angaben uber die Bereitung 
der Reagenzien und die AusfUhrung der Reaktion findet man bei O. SCHUMM, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 50. 4 Zeitschr. f. anal. Chem. 11. 5 Zeitschr. f. physiol. Chem. 41. 
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von Porphyrin im Harne in nicht physiologischer Menge. Nachdem das Auf
tteten von einem Porphyrin, welches man ohne weiteres ffir Hamatoporphyrin 
hielt, im Harne bei verschiedenen Krankheiten sehr wahrscheinlich gemacht 
worden war, wurde das Vorkommen dieses Farbstoffes im Harne nach Sulfonal
intoxikation von SALKOWSKI ganz sicher dargetan. In kristallisiertem Zustcmde 
wurde er zuerst von HAMMARSTEN1 aus den Harnen geisteskranker Frauen (nach 
8.nhaltendem Gebrauche von Sulfonal) isoliert. Uber die Natur des hierbei auf
tretenden Porphyrins war man indessen nicht im klaren, und erst dank der auBerst 
wichtigen Arbeiten von HAN's FISCHER, welcher in einem Falle von angeborener 
Porphyrinurie die beiden Porphyrine Uro- und Koproporphyrin entdeckte, und 
dessen Untersuchungen dann auch von anderen verfolgt worden sind, weiB man, 
daB es regelmaBig um Uro- oder auch Koproporphyrin sich handelt. Die Eigen
schaften dieser Stoffe sind im Kapitel 5, S. 234, angegeben worden. 

Der porphyrinhaltige Harn ist bisweilen nur wenig, aber meistens stark, ge
farbt, was von der Gegenwart anderer Farbstoffe herriihrt. Die Isolierung und 
Reindarstellung der Porphyrine aus dem Harne ist eine schwierige und um
i;ltii.ndliche Arbeit, die man nach den im Kapitel 5 zitierten Arbeiten ausfiihren 
n;I.UB~ Wenn es sich aber nur darum handelt, das Vorkommen von Porphyrin 
iiberhaupt im Harne zu zeigen, kann man in folgender Weise verfahrEm. 

Zum Nachweis von kleinen Porphyrinmengen verfii.hrt man am besten nach 
GARROD 2. Man fiLllt den Harn mit NaOH-Losung von 100f0 (20 ccm auf je 100 ccm 
Harn). Der farbstoffhaltige Phosphatniederschlag wird in salzsaurehaltigem Alkohol 
gelost (15-20 ccm) und die Losung mit dem Spektroskope untersucht. Behufs ge
nauerer Untersuchung macht man alkalisch mit Ammoniak, setzt darauf Essigsaure 
bis zur Losung des Phosphatniederschlages binzu, schiittelt darauf mit Chloroform, 
welcbes den Farbstoff aufnimmt, und pIiift wiederum mit dem Spektroskope. 

Bei Gegenwart von groBeren Porphyrinmengen kann man erst den Harn nach 
SALKOWSKI mit alkaliscber ChlorbariumlOsung (einem Gemische von gleichen Vo
lumina kaltgesattigter Barytbydratlosung und 100f0iger Chlorbariumlosung) oder 
nach HAMMARSTEN 8 mit Bariumazetatlosung fallen. Den gewaschenen Nieder
schlag, welcher das Porphyrin enthaIt, laBt man einige Zeit bei Zimmertemperatur 
mit salzsaure- oder scbwefelsaurebaltigem Alkohol steben und filtriert dann. Das 
Filtrat zeig1; das charakteristische Spektrum der Porphyrine in saurer Losung und 
gibt nach Ubersattigen mit Ammoniak das Spektrnm des alkaliscben Porpbyrins. 
Mischt man den alkoholischen Auszug mit Chloroform, fiigt eine groBere Menge Wasser 
hihzu und schiittelt leise, so erbaIt man eine untere Chloroformschicbt, die bisweilen 
~ehr reines Porpbyrin entbaIt, wahrend die obenstebende alkoholisch-wasserige Schicht 
die anderen Farbstoffe neben etwas Porphyrin enthalt. . 
· Andere Methoden, die indessen keinen Vorzug vor den obengenannten haben, sind von 
RIVA und ZOJA Bowie von SAILLET' angegeben worden. 

In einem FaIle von Lepra fand BAUMSTARK 6 im Harne zwei wohlcharakterisierte Farb
stoffe, das "Urorubrohamatin" und das "UrofuBcohamatin", welche, wie die Namen an
zeigen, in naher Beziehung zu dem Blutfarbstoffe zu stehen scheinen. Das eisenhaltige Uro
Tubrohamatin, C6sHs,NsFeeOz6' zeigt in saurer Losung einen Absorptionsstreifen vor 
J) und einen breiteren hiilter D. In alkalischer Losung zeigt es vier Streifen, hinter D, bei E, 
hinter F und hinter G. Es ist weder in Wasser, noch in Alkohol, Ather oder Chloroform 10s
lieh. Mit Alkalien gibt es eine schone braunrote, nicht dichroitische Fliissigkeit. Das eisen
ueie Urofuscohii.matin, CSSHlosNsOe6' zeigt kein ch.a.rakteristisches Spektrum; es lOst 
sich in Alkalien mit brauner Farbe. Ob diese zwei Farbstoffe in irgendwelcher Beziehung 
.Z1l den (unreinen) Harnporphyrinen stehen, mull dahingestellt sein. 
· Melanin. Bei Gegenwart von melanotischen Geschwiilsten werden bisweilen dunkle 
Farbstoffe mit dem Harne ausgeschieden. Aus solchem Harne hat K. MORNER zwei Farb
.stoffe isoliert, von denen der eine in warmer Essigsii.ure von 50-75% lOslich, der andere 
d.a.gegen unloslich war. Der eine Farbstoff scheint Phymatorhusin gewesen zu sein (vgl. 
Kapitel16). Gewohnlicher ist es vielleicht, daB der Harn kein fertiges Melanin, sondern ein 

· 1 SALKOWSKI, Zeitschr. f. physiol. Chem. 10; HAMMARSTEN, Skand. Arch. f. Physiol. 3. 
II Journ. of Physiol. 13 (gute Literaturiibersicht) u. 17. 3 SALKOWSKI I. c.; HllBUBSTEN l. c. 
« RIVA und ZOJA, MALyS Jahresb. 24; SAlLLET, Revue de mEld. 16. 5 PFLUGERB Arch. 9. 
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Chromogen desselben, ein ~lelanogen, enthiilt. In solchen FiiJIen gibt der Harn die EISBLT
ache Rea.ktion, d. h. er wird von Oxydationsmitteln, wie konzentrierter Salpetersaure, Ka
liumbichromat und Schwefelsaure sowie von freier Schwefelsaure dunkel gefarbt. Er gibt 
auch die Rea.ktion von THOBMAm..EN, eine schone Blaufarbung mit Nitroprussidnatrium 
na.ch Zusatz von Essigsaure. Melanin- oder melanogenhaltiger Ham farbt sich mit Eisen
chlorid schwarz (v. JAKSOH)l. 

Aus dem Harne in einem Falle von Melanosarkom hat H. EpPINGER2 ein in Ather un-
100liches, kristallisierendes Melanogen von der Zusammensetzung CgH1aN2S0, isoliert. Ell 
~ab die gewohnlichen Melanogenreaktionen und ist nach ihm walirscheinlich eine amidierte 
Atherschwefelsii.ure von Methylpyrrolidinoxykarbonsaure, welche von dem Tryptophan 
herzuleiten ist. FEIGL, der aus dem Harne bei Melanurie mehrere zu den Melaninen in Be
ziehung stehende Fraktionen erhielt, fand unter ihnen auch das Melanogen EpPINGERS. 

Eiter kommt im 'Harne bei verschiedenen entziindlichen Mfektionen, be
sonders aber beim Katarrh der Harnblase und bei Entziindungen des Niererr
beckens oder der Harnrohre vor. 

Der Nachweis des Eiters geschieht am einfachsten mit dem Mikroskope. 
1m alkalischen Harne werden jedoch die Eiterzellen ziemlich leicht zerstort. Zum 
Nachweis des Eiters bedient man sich auch der DONNEschen Eiterprobe, welche auf 
folgende Weise ausgefiihrt wird. Man gieBt den Ham moglichst vollstandig von dem 
Sedimente ab, legt in letzteres ein Stiickchen Xtzkali ein und rfihrt um. Wenn die 
Eiterkorperchen nicht schon vorher wesentlich verandert worden sind, verwandelt 
l!Iich das Sediment dabei in eine stark schleimige, zahe Masse. 

1m alkalischen Harne quellen die Eiterkorperchen stark, losen sich auf oder 
werden jedenfalls so verandert, daB sie nicht mit dem Mikroskope zu erkennen sind; 
Der Ham ist in diesen Fallen mehr oder weniger schleimig, fadenziehend und er wird 
von Essigsaure grobflockig gefallt, so daB eine Verwechslung mit Muzin moglich wird. 
Die nahere Untersuchung des mit Essigsaure erhaltenen Niederschlages und be
sonders das Auftreten resp. Nichtauftreten einer reduzierenden Substanz oder Purin
basen nach dem Sieden desselben mit einer Mineralsaure geben AufschluB iiber die 
Natur der fallbaren Substanz. Eiterhaltiger Ham ist stete eiweiBhaltig. 

Gallensliuren. Die Angaben iiber das Vorkommen von Gallensauren im 
Harne unter physiologischen Verhii.ltnissen sind streitig. Nach DRAGEN"DORFF 
und HON"E wie nach G. l'IEILLERE Bollen Spuren von solchen im normalen Harne 
vorkommen; nach MAcKAY und UDRAN"SZKY und K. MORNER3 dagegen nicht. 
Pathologisch kommen sie im Harne bei hepatogenem Ikterus, obwohl nicht 
immer, vor. 

Nachweis der Gallensauren im Harne. Die entscheidende Rea.ktion ist immer die 
PETTENKOFERSChe Probe; do. aber auch andere Stoffe eine iihnliche Farbenreaktion geben, 
mull man, wenn notig, auch die spektroskopische Untersuchung zu Hilfe nehmen. Den Harn 
direkt auf die Gegenwart von Gallensauren zu priifen, gelingt zwar leicht nach absichtlichem 
Zusatz von selbst Spuren von Galle zum normalen Harne. In gefarbtem ikterischem Harne 
ist dagegen ein solcher direkter Nachweis eine sehr millliche Aufgabe, und man mull deshalb 
auch immer die Gallensauren aus dem Harne zu isolieren versuchen. Dies kann nach der 
folgenden, hier nur unwesentlich geanderten Methode von HOPPE-SEYLER geschehen. 

Die Methode HOPPE-SEYLERS. Man konzentriert den Ham stark und erlrahiert 
den Ruckst&nd mit starkem AIkohol. Das Filtrat wird durch Verdunsten von dem AIkohol 
befreit und die wiisserige Losung darauf mit Bleiessig und Ammoniak gefallt. Den aus
gewaschenen Niederschlag behandelt man mit siedendem AIkohol, filtriert heiB, setzt dem 
Filtrate einige Tropfen SodalOsung zu und verdunstet zur Trockne. Den ~rockenen Ruck
stand extrahiert man mit absolutem AIkohol, filtriert und setzt Ather im Uberschufl hinzu. 
Mit dem aus gallensauren Alkalien bestehenden, amorphen oder nach liingerer Zeit kristal
linischen Niederschlage stellt man zuletzt die PETTENKOFEBsche Probe an. 

Rascher kommt man zum Ziele nach dem Verfahren von BANG'. 20-50 ccm Ham 
werden mit 2-3 Tropfen Blutserum versetzt" mit Magnesiumsulfat gesiittigt, mit 1-2 Tropfen 
Chlorwasserstoffsiiurc angesiiuert und zum Sieden erhitzt. Die abfiltrierte Fallung, welche 
die Gallensiiuren enthiilt, kocht man mit Alkohol aus, den man dann mit Bariumhydroxid 
in Substanz im Sieden entfiirbt. Das eingetrocknete Filtl'at wird auf Gallensauren gepriift. 

1 J. THORlllAHLEN, VIROHOWS Arch. 108; R. v. JAKSOH, Zeitschr. f. physiol. Chem. 13. 
2 Bioch. Zeitschr. 28; FEIGL und E. QUERNER, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 123. 3 MEIL
LERE, Compt. rend. soc. bioI. 74; die ubrigen zitiert nach NEUBAUER-HupPERT, 10. Auf I. 
4 Lehrbuch der Harnanalyse, Wiesbaden 1918. 
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MElLLim.E fiillt mit .Ammoniumsulfat in essigsa.urer Loswig, lost -die gefiiJlten Gallen~ 
sauren in Alkohol, entfiirbt mit Tierkohle und verwendet den Riickstand der alkoholischen 
Losung zur Priifung auf Gallensiiuren. 

Gallenfarbstoffe kommen im Harne bei den verschiedenen Formen von 
Ikterus vor. Ein gallenfarb~toffhaitiger Harn ist regelmii.l3ig abnorm gefarbt, 
geIb, geibbraun, gesattigt braun, rotbraun, griinlich-geIb, griinlich-braun oder 
fast rein griin. Beirn Schiitteln schaumt er und die Blasen sind deutlich gelb 
oder geiblich-griin gefarbt. In der Regel ist der ikt-erische Harn etwas triibe, 
und das Sediment ist hanfig, besonders wenn es Epitl:!-elzellen enthalt, von Gallen
farbstoffen ziemlich stark gefarbt. 

Nachweis der Gallenfarbstoffe im Harne. Zum Nachweis der Gallen
farbstoffe sind mehrere Proben vorgeschlagen worden. Gewohnlich komm t 
man jedoch mit einer der folgenden drei Proben zum Ziele. 

Die GMELINsche Probe kann mit dem Harno direkt angestellt werden; besser 
ist es jedoch, die ROSENBACHsche Modifikation derselben anzuwenden. Man fil
triert den Ham durch ein sehr kleines Filtrum, welches von den zuriickgehaltenen 
Epithelzellen u. dgl. dabei stark gefarbt wird. Nach dem vollstandigen Abtropfen 
aller Fliissigkeit betupft man die Innenseite des Filtrums mit einem Tropfen Sal
petersii.ure, welche nur sehr wenig salpetrige Saure enthii.lt. Es entsteht dabei ein 
blaJlgelber Fleck, welcher von farbigen Ringen umgeben wird, welche von innen 
nach auJlen gelbrot, violett, blau und griin erscheinen. Diese Modifikation ist sehr 
empfindlich und eine Verwechslung mit Indikan oder anderen Farbstoffen ist kaum 
moglich. Mehrere andere Modifikationen der GMELINschen Probe in dem Harne 
direkt, wie mit konzentrierter Schwefelsii.ure und Nitrat u. a., sind zwar vorgeschlagen 
worden, sind aber weder einfacher noch zuverlassiger als die ROSENBAcHsche 
Modifikation. 

Die HUPPERTsche Reaktion. In eine.m dunkelgefarbten oder indikanreichen 
Harne kommt man nicht immer zu guten Resultaten mit der GMELINSchen Probe. 
In solchan FaIlen, wie auch wenn der Harn gleichzeitig Blutfarbstoff enthii.lt, setzt 
man dem Harne Kalkwasser oder erst etwas Chlorkalziumlosung und dann eine Losung 
von Soda oder Ammoniumkarbonat zu. Den Niederschlag, welcher die GalleDfarb
stoffe enthalt, filtriert man ab, wascht aus, lOst in Alkohol, welcher in 100 ccm 5 ccm 
konzeDtrierte Salzsaure enthii.lt (J. MU:NK), und erhitzt zum Sieden, wobei die Losung 
griin oder blaugriin wird. Empfindlichkeit diesolbe wie bei der folgenden Reaktion. 
Nach NAKAYAMA 1 ist die Empfindlichkeit bei Anwendung von einem eisenchlorid
haltigen Sii.urealkoholgemenge Doch groBer. 

BOUMA:I hat ebenfalls einen eisellchlorid- und salzsaurehaitigen Alkohol 
empfohlen. Er hat auch eine Methode zur kolorimetrischen, quantitativen Bili .. 
rubinbestimmung im Harne mittelst desselben Reagellzes ausgearbeitet. 

Die Reaktion von HAMMARSTEN. Fiir gcwohnliche FaIle ist es geniigend, zu 
etwa 2-3 ccm des Reagenzes (vgl. S. 346) einige Tropfen des Harnes zu gieIlen, wobei 
das Gemenge fast sogleich nach dem Umschiitteln eine schon griine oder blaugriine, 
tagelang bleibende Farbe annimmt. Bei Gegenwart von nur sehr kleinen Mengen 
von Gallenfarbstoff, besonders bei gleichzeitiger Gegenwart von Blutfarbstoff oder 
anderen Farbstoffen, giellt man etwa 10 ccm des sauer oder fast neutral (nicht alka
lisch) reagierenden Hames in das Rohr einer kleinen Handzentrifuge hinein, setzt 
BaCl,-Losung hinzu und zeDtrifugiert etwa eine Minute. Die Fliissigkeit giellt man 
yon dem Bodensatze ab, riihrt den letzteren in etwa 1 ccm des Reagenzes auf und 
zentrifugiert von neuem. MaD erhii.lt eine schone griine Losung, die durch Zusatz 
von steigenden Mengen des Sauregemenges durch Blau in Violett, Rot und Rotgelb 
iibergefiihrt werden kann. Die griine Farbe erhii.lt man noch bei Gegenwart yon 
I Teil Gallenfarbstoff in 500000-1000000 Teilen Ham. Bei Gegenwart YOD reich
lichen Mengen anderer Farbstoffe ist Chlorkalzium besser a,]s Chlorbarium. 

AuBer dieson Proben gibt es, wie oben angedeutet, noch viele andere; fiir ga
wohnliche Falle sind aber die nun beschriebeneD Proben von hinreichender 

1 MUNK, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1898; NAKAYAMA, Zeitschr. f. physio!. Chern. 36. 
2 Deutsch. med. Wochenschr. 1902 u. 1904. 
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Empfindlichkeit. Nach der Ansicht des Verfassers ist es auch hier, wie bei dem 
Nachweis von EiweiB, Zucker usw., im allgemeinen nicht vorteilhaft, die Empfind
lichkeit einer Probe derart zu erhohen, daB sie auch die im normalen Harne vor
kommenden Spuren der fraglichen Substanz anzeigt. Will man indessen in be
stimmten Fallen eine noch groBere Empfindlichkeit als die mit den obigen Proben 
mogliche erreichen, so diirfte fUr solche Faile die Jodsalzschichtprobe von OBER

MAYER und POPPER l zu empfehlen sein. 
Medikamentose Farbstoffe, von Santonin, Rheum, Senna u. a. herriihrend, konnen 

dem Harne eine abnorme Farbung erteilen, welche zur Verwechslung mit Gallenfarbstoffen 
oder, in alkalischem Harne, vielleicht mit Blutfarbstoff Veranlassung geben konnte. Setzt 
man einem solchen Harne Salzsaure zu, so wird er gelb oder blaBgelb, wahrend er umgekehrt 
nach . ,Zusatz von iiberschiissigem Alkali mehr oder weniger schon rot wird. 

Zucker im Harne. 
Das V orkommen von Spuren von Traubenzucker im normalen Harne ist, 

wie oben S. 593 erwahnt wurde, nunmehr ganz allgemein als bewiesen erachtet. 
Tritt Zucker dagegen mehr anhaltend und besonders in groBerer Menge im Harne 
auf, so muB er als ein abnormer Bestandteil angesehen werden. In einigen der 
'Vorigen Kapitel sind auch mehrere der wichtigsten Umstande, welche bei Men
schen und Tieren Glykosurie erzeugen, besprochen worden, und bezuglich des 
Auftretens von Zucker im Harne kann im wesentlichen auf das dort (Kapitel 8 
und 9) Gesagte hingewiesen werden. 

Beim Menschen ist das Auftreten von Glukose im Harne bei zahlreichen 
verschiedenartigen pathologischen Zustanden, wie Lasionen des Gehirnes und 
besonders des verlangerten Markes, Zirkulationsanomalien im Unterleibe, Herz
und Lungenkrankheiten, Lebererkrankungen, Cholera und vielen anderen Krank
heitszustanden, auch Vergiftungen beobachtet worden. Ein anhaltendes Auf
treten von Zucker im Harne des Menschen, bisweilen in sehr bedeutender Menge, 
kommt bei der Zuckerharnruhr (Diabetes mellitus) vor. In dieser Krank
heit kann angeblich bis zu einem Kilogramm Traubenzucker pro 24 Stunden 
mit dem Harne ausgeschieden werden. 1m Anfange der Krankheit, wenn der 
Gehalt an Zucker noch sehr klein ist, bietet der Ham oft sonst nichts Abweichen
des dar. Inden ausgebildeten, mehr typischen Fiillen ist die Harnmenge da
gegen bedeutend, bis zu 3-6-10 Liter pro 24 Stunden, vermehrt. Der prozen
tische Gehalt des Hames an physiologischen Bestandteilen ist in der Regel sehr 
fiiedrig, wahrend die absolute Tagesmenge derselben vermehrt sein kann. Der 
Ham ist blaB, aber von hohem spez. Gewicht, 1,030-1,040 oder sogar dariiber. 
Das hohe spez. Gewicht riihrt von dem Zuckergehalte her, welcher in verschie
denen Fallen zwar sehr verschieden ist, aber sogar 10 0/ 0 betragen kann. Der 
Ham ist also in den typischen Fallen der Zuckerharnruhr dadurch charakteri
siert, daB er in sehr reichlicher Menge abgesondert wird, von blasser Farbe und 
hohem spez. Gewicht ist und Zucker enthalt. 

DaB der Ham nach der Einnahme von gewissen ArzneimitteIn oder Giften 
reduzierende Stoffe, wie gepaarte Glukuronsauren, enthalt, welche zu einer 
Verwechslung mit Zucker Veranlassung geben konnen, ist in dem Vorigen er
wiihnt worden. 

Glukose im Harne. Die Eigenschaften und Reaktionen dieses Zuckers 
sind schon in einem vorigen Kapitel abgehandelt worden, und es bleibt also hier 
nur ubrig, den Nachweis und die quantitative Bestimmung der Glukose im Harne 
zu bespreclwn. 

Der Nachweis der Glukose im Harne ist gewohnlich, bei Gegenwart 
von nicht sehr wenig Zucker, eine sehr einfache Aufgabe. Bei Gegenwart von 

1 Wien. kIin. Wochenschr. 21. 
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nur schr kleinen Mengen kann dagegen der Nachweis des Zuckers bisweilen recht 
umstandlich und schwierig sein. Aus einem eiweillhaltigen Harne muB immer 
das Eiweill durch Koagulation mit Essigsaurezusatz entfernt werden, bevor 
man auf Zucker priift. 

Diejenigen Zuckerproben, welche bei Harnuntersuchungen am haufigsten 
verwendet werden oder besonders empfohlen worden sind, diirften die folgen
den sein. 

Die TRoMMERSche Probe. In einem typischen, diabetischen Harne oder 
uberhaupt in einem zuckerreichen Harne gelingt diese Probe leicht und sie kann 
in der oben (S. 165 u. 166) angegebenen Weise ausgefiihrt werden. In einem an 
Zucker armen Harne, besonders wenn dieser gleichzeitig einen normalen oder etwas 
vermehrten Gehalt an physiologiBchen Harnbestandteilen hat, kann diese Probe 
dagegen zu groben Fehlern Veranlassung geben, und fiir den Arzt oder den weniger 
Geiibten diirfte sie deshalb fiir solche Falle nicht zu empfehlen sein. Jeder nor
male Harn enthalt namlich reduzierende Substanzen (Harnsaure, Kreatinin u. a.), 
nod es findet deshalb auch in jedem Harne bei Anwendung dieser Probe eine 
Reduktion statt. Es kommt allerdings gewohnlich nicht zu einer Ausscheidung 
von Kupferoxydul; bei Zusatz von viel Alkali und zu viel Kupfersulfat kann 
aber dies sich ereignen, und bei unvorsichtigem Arbeiten kann deshalb der weniger 
Geiibte bisweilen in einem normalen Harne ein scheinbar positives Resultat er
halten. Anderseits enthalt jeder Harn Stoffe, namlich das Kreatinin und das 
aus dem Harnstoffe entstandene Ammoniak, welche bei Gegenwart von nur 
wenig Zucker das Kupferoxydul in Losung halten konnen, und aus diesem Grunde 
kann auch der weniger Geiibte in anderen Fallen leicht eine kleine Zuckermenge 
im Harne iibersehen. 

, Die Empfindlicbkeit der TR01rIMERBchen Probe kann allerdings durch p.in von WORM 
MULLERl ausgearbeitetes Verfahren erhoht werden. Da man aber nach diesem, recht um
stindlichen und zeitraubenden Verfahren in hochgestellten Hamen kleine Zuckermengen 
bisweilen nicht nachweisen kann, da es femer in solchen Hamen gesunder Personen leicht 
zweideutige Resultate gibt und da es endlich, wie SCHONDClRFF gezeigt hat, infolge seiner 
groBen Empfindlicbkeit. in zahlreichen Fallen den physiologischen Zuckergehalt des Hames 
ganz gesunder Personen angibt, ist es nach der Ansicht des Verfassers nicht dem Arzte zu 
empfehlen. BANG und BOHMANSSON 2 haben ebenfalls die Unzuverlaesigkeit dieser Probe 
gezeigt. In neuerer Zeit ist sie aber von GEELMUYDEN und, mit gewissen Abanderungen, 
von H. Ruoss empfohlen worden. 

Die ALMEN'sche Wismutprobe, welche allgemein, aber weniger richtig, 
die NYLANDERsche Probe genannt wird, fiihrt man mit der oben s. 166 an
gegebenen alkalischen WismutlOsung aus. Zu dieser Probe nimmt man 10 ccm 
Ham, setzt I ccm WismutlOsung zu und kocht 2-3 oder hochstens 5 Minuten. 
Bei Gegenwart von nicht sehr kleinen Zuckermengen wird der Harn dabei erst 
dunkIer gelb oder gelbbraun. Dann wird er immer dunkIer, triibt sich, wird 
schwarzbraun oder fast schwarz und undurchsichtig. Nach kiirzerer oder langerer 
Zeit sctzt er einen schwarzen Bodensatz ab, die obenstehende Fliissigkeit klart 
sich allmahlich, bleibt aber gelb oder gelbbraun gefarbt. Bei Gegenwart von 
nur sehr wenig Zucker wird die Harnprobe nicht schwarz oder schwarzbraun, 
80ndern nur dunkIer gefii.rbt, und bisweilen sieht man erst nach langerer Zeit 
am oberen Rande des Phosphatniederschlages einen dunkIen oder schwarzen, 
feinen Saum (von Wismut1). Bei Gegenwart von viel Zucker kann man ohne 
Schaden eine groBere Menge des Reagenzes zusetzen. In einem zuckerarmen 
Harne muB dagegen von der obigen ReagenzlOsung auf je' 10 cern Harn nur I ccm 
zugesetzt werden. 

1 ttber die Ausfiihrung und Brauchbarkeit dieser Probe vgl. man E. PFLUGER in seinem 
Arch. 100 u. 118; HAMMARSTEN ebenda 118 und Zaitschr. f. physiol. Chem. 00. 2 SCHON
DORFF, PFLUGERS Arch. 121; BOHMANSSON, Bioch. Zeitschr. 19; GEELMUYDEN, MALyS 
Jahresb. 45; Ruoss, Zeitschr. f. physiol. Chem. 101. 
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Kleine EiweiBmengen konnen das Auftreten der Reaktion verzogern und 
die Empfindlichkeit der Probe herabsetzen. GroBere EiweiBmengen k6nn.en 
durch die Entstehung von Schwefelwismut eine Tauschung veranlassen, und daa 
EiweiB, wenn solches vorhanden ist, muB also immer vorerst entfernt werden. 
Die Angabe von BECHHOLD, daB Quecksilberverbindungen im Harne die Probe 
storen sollen, hat ZEIDLITZ bei richtiger Ausfiihrung der Probe nicht bestatigen 
konnen, und zu demselben Resultate sind in neuerer Zeit REHFUSS und fuWKl 
ebenfalls gelangt. Diejenigen Fehlerquellen, welche bei der TROMMERBchen Probe 
durch die Gegenwart von Harnsaure und Kreatinin bedingt werden, fallen bei 
Anwendung dieser Probe weg. Die Wismutprobe ist auBerdem leichter aus
zufiihren und ist aus diesen Griinden dem Arzte zu empfehlen. 

Das lastige StoBen und Herausschleudern von Fliissigkeit venneidet man leicht, wenn 
man, sobald die Probe ins Sieden gekommen ist, das Kochen oberhalb ciner sehr kleinen 
Flamme fortsetzt und das schief gehaltene, nicht zu enge Reagenzglas leise schiittelt. Das 
von einigen Seiten empfohlene Erhitzen im Wasserbade langere Zeit, 15 Minuten oder mehr. 
ist entschieden zu verwerfen, weil die Empfindlichkeit der Probe dadurch so sehr gesteigert 
wird, daB sie schon einen physiologischen Zuckergehalt von 0,02% angibt. 

Wenn der Gehalt des Hames an Zucker nicht kleiner als 0,10f0 ist., erhiilt 
man regelmaBig eine unzweideutige Reaktion, wenn man die Probe erst 2 biS 
3 Minuten kocht und dann 5 Minuten ruhig stehen laBt. Die Phosphatfallung 
ist dann schwarz oder fast schwarz. Zum Nachweis von kleineren Zuckermengen, 
bis zu 0,050f0, muB man in der Regel etwas liinger, gegen 5 Minuten, kochen.· 

Der Wert dieser Probe liegt darin, daB man mit ihr kleine Zuckermengen. 
bis zu 0,1 % oder etwas darunter, nicht iibersieht und daB man also, wenn die 
Reaktion negativ ausfallt, den Ham als in klinischem Sinne zuckerfrei betrachten 
kann. Dagegen hat auch diese Probe mit der TROMMERSchi'lll Probe gemeinsam, 
daB sie eine Reduktionsprobe ist und daB sie folglich auBer dem Zucker auch 
gewisse andere reduzierende Stoffe anzeigen kann. Solche Stoffe sind z. B. ge
wisse gepaarte Glukuronsauren, welche im Harne erscheinen konnen. Nach 
dem Gebrauche von vielen Arzneimitteln, wie Rheum, Senna, Antipyrin, Salol~ 
TerpentinOl u. a., hat man ebenfalls mit der Wismutprobe positive Ausschlage 
erhalten. Hieraus folgt, daB man, besonders wenn die Reduktion nicht sehr 
stark ist, mit dieser Probe nie ohne weiteres sich begniigen darf. 

Nach BOHMANSSON lmd BANG solI aber diese Probe vollig zuverlassig werden, 
wenn man 20 ccm Ham mit 5 ccm 250f0iger HOI versetzt, 2 g Blutkohle (einen 
gestrichenen Teeloffel) zufiigt, einige Male wahrend 5 Minuten schiittelt und 
danach filtriert. Das Filtrat wird nach dem Neutralisieren mit Natronlauge zu 
der ALMENschen Probe verwendet. Von del' Tierkohle sollen die storenden, 
reduzierenden Substanzen, nicht aber der Zucker aufgenommen werden. 

Bei quantitativen Zuckerbestimmungen solI nach ANDERSEN 2 dieses Ver
fahren nicht recht brauchbar sein, indem nach ibm ein Teil des Zuckers bei An
wendung von Salzsiiure von der Blutkohle zurUckgehalten wird. Man kann nach 
ibm die Farbstoffe und die storenden, reduzierenden Substanzen durch Aus
fallung mit Merkurinitrat entfernen. Man kann aber noch einfacher 40 ccm Ham 
mit 10 ccm Essigsaure von 500f0 und 4 g Blutkohle versetzen, wie oben schiitteln 
und filtrieren. Bei Gegenwart von Essigsiiure solI namlich kein Zucker von del' 
Kohle aufgenommen werden, und da dieses einfache Verfahren fiir quantitative 
Bestimmungen brauchbar sein solI, diirfte man sich wohl desselben auch bei den 
qualitativen Zuckerproben bedienen konnen. Die Vorschlage, bei den Zucker-

1 BECHHOLD, Zeitschr. f. physiol. Chem. 48; ZEIDLITZ, Upsala Lakaref. Forh. (N. F.) 
11 (HAMMARSTEN - Festschr.); M. REHFUSS und P. HAWK, Journ. of bioI. Chem. 7. 
2 BOHMANSSON und J. BANG, Bioch. Zeitschr. 19 und Zeitschr. f. physiol. Chem. 83; 
ANDERSEN, Bioch. Zeitschr. 37. 
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proben Tierkohle zu verwenden, scheinen jedoch einer mehr eingehenden Priifung 
bediirftig zu sein. 

Die Garungspro be. Bei Anwendung dieser Probe kann man auf ver
schiedene Weise verfahren, je nachdem die Wismutprobe einen schwachen oder 
starken Ausschlag gegeben hat. War die Reduktion ziemlich stark, so kann 
man den Harn mit Hefe versetzen und aus der entwickelten Kohlensaure auf 
die Anwesenheit von Zucker schliellen. In diesem Falle versetzt man den sauren, 
wi$igenfalls mit ein wenig Weinsaure schwach angesauerten Ham mit Prell
hefe oder mit Hefe, welche vorher durch Dekantation mit Wasser gewaschen 
worden ist, und fUhrt dann den mit Hefe versetzten Ham (etwa 1/2 g Hefe auf 
je 10 ccm Ham) in eine SCHROTTERSche Gaseprovette oder in einen LOHNSTEIN
'8Chen Saccharimeter (vgl. unten) iiber. In dem Malle wie die Garung fortschreitet, 
sammelt sich Kohlensaure oben in der Rohre an, wiihrend eine entsprechende 
Menge Fliissigkeit verdrangt wird. Der Kontrolle halber mull man jedoch in 
diesem FaIle zwei andere, ganz ahnliche Proben anordnen, die eine mit normalem 
Harn und Hefe, um die Grolle der dabei regelmaJ3ig stattfindenden Gasent
wicklung kennen zu lernen, und die andere mit Zuckerltisung und Hefe, urn die 
Wirksamkeit der Hefe zu konstatieren. Bei einer Temperatur von 34-36° C 
ist die Garung nach VICTOROW1 in 6 Stunden vo1lstandig abgeschlossen. 

Hat man dagegen mit der Wismutprobe nur eine schwache Reduktion er
halten, so kann man aus dem Ausbleiben einer Kohlensaureentwicklung, bzw. 
aus dem Auftreten einer sehr unbedeutenden Gasentwicklung keine ganz sicheren 
Schliisse ziehen. Der Harn absorbiert namlich bedeutende Mengen Kohlensaure, 
und bei Gegenwart von nur geringfiigigen Mengen Zucker kann deshalb auch 
die Garungsprobe in der oben angegebenen Form, wenigstens fUr den weniger 
Geiibten, etwas unsicher ausfallen. Man kann fiir solche FaIle auf folgende Weise 
verfahren. Man versetzt den sauren, bzw. mit ein wenig Weinsaure angesauerten 
Ham mit Hefe, deren Wirksamkeit man durch eine besondere Probe mit Zucker
losung kontrolliert, und lallt ihn dann bei 34-36° C mindestens 6, aber noch 
sicherer 12 Stunden stehen. N ach dieser Zeit priift man wiederum mit der Wis
mutprobe, und falls die Reaktion nun negativ ausfallt, ist die Gegenwart von 
Zucker mit Wahrscheinlichkeit, abel nicht ganz sicher, anzunehmen. Fallt die 
Reaktion dagegen fortwahrend positiv aus, so ist damit - wenn die Hefe kraftig 
wirkend war - die Gegenwart von anderen reduzierenden, garungsunfahigen 
Stoffen anzunehmen. 

Bei Anstellung der Garungsprobe hat man immer darauf zu achten, daB 
der Ham sowohl VOl' wie nach der Garung sauer reagiert. 1st die Reaktion wahrend 
der Garung alkalisch geworden (alkalische Garung) , so ist der Versuch als mill
lungen zu verwerfen. Die Gefalle soIl man also genau reinigen und vor der Ver
wendung stark erhitzen. Der Sicherheit halber kann man auch den Harn vor 
der Garung aufkochen 2• 

Wenn man iiber ein vorziigliches Polariskop verfiigt, darf man nie unter
lassen, das Resultat der Garung durch Bestimmung der Rotation vor und nach 

. der Garung zu kontrollieren. Auch die Phenylhydrazinprobe leistet in vielen, 
sonst zweifelhaften Fallen gute Dienste bei der Priifung des Hames auf Zucker. 

Die Phenylhydrazinprobe kann man in folgender Weise ausfiihren. 
20-25 ccm Ham werden in einem Reagenzrohr oder in einem mit Uhrglas zu 
bedeckenden Becherglase mit etwa 1 g salzsaurem Phenylhydrazin und 2 g Na
triumazetat versetzt und, nach der Auflosung der Salze, im Wasserbade etwa 
3/, Stunden erwarmt. Bei Gegenwart von Zucker entsteht schon wahrend des 

1 PFLUGERS Arch. 118. 2 tiber die Ausfiihrung der Garungsprobe und einige Fehler
quellen bei derRelben vgl. man iibrigens SALKOWSKI. Berl. klin. Wochenschr. 1905 (EwALD
Festnummer) und PFLUGER in seinem Arch. 105 u. 111. 
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Erwarmens eine Fii1lung oder, bei Gegenwart von nur wenig Zucker, jedenfalls 
nach dem allmahlichen Erkalten ein gelber, kristallinischer Niederschlag. 1st 
der Niederschlag sehr gering, kann man ibn vorteilhaft mittelst der Zentrifug& 
aufsammeln und mit Hilfe des Mikroskopes nii.her untersuchen. Man findet 
dann in dem Sedimente wenigstens einige Phenylglukosazonkristalle, wahrend 
das Vorkommen von kleineren oder groJleren gelben Plii.ttchen oder stark licht
brechenden, braunen Kiigelchen fiir Zucker nicht beweisend ist. Bei groJlerem 
Zuckergehalt des Harnes erhalt man natiirlich reichlichere Mengen von den gelb 
gefarbten Nadeln des Phenylglukosazons, bzw. einen Brei von solchen. 

Diese Reaktion ist meistens sebr verlaBlich und man soil mit ibr noch einen 
Zuckergehalt von 0,03 0/ 0 nachweisen konnen (ROSENFELD, GEYER) 1. In zweifel
haften FaIlen ist es indessen notwendig, die Natur des Niederschlages naher zu unter
suchen. Zu dem Ende lost man eine groBere Menge davon in heiJlem Alkohol, filtriert. 
setzt dem Filtrate Wasser zu und kocht den Alkohol weg. Noch besser ist es, naeh 
NEUBERG, den Niederschlag in etwas Pyridin zu losen und durch Zusatz eines weniger 
guten LosungsmitteIs, wie Benzol, Ligroin oder Ather, in Kristallen wieder auszu
fallen. ErhaIt man nun die gelben Kristallnadeln von dem Schmelzpunkte 204 bis 
205 0 C, so ist die Probe fliT die Gegenwart von Glukose entscheidend. Ma'l darf jedooh 
nicht ubersehen, daB die Fruktose dasselbe Osazon wie die Glukose gibt und daB 
also eine weitere Untersuchung in gewissen Fallen notwendig werden kann. Es ist 
auch nicht zu v~rgessen, daB die unrein en Phenylglukosazonkristalle einen viel niedri
geren Schmelzpunkt als die reinen haben. 

Einfach, praktisch und zugIeich von hinreichender Empfindlichkeit solI die foIgenq,e 
Modifikation der Phenylhydrazinprobe nach A. NEUlIANN sein. 5 ('em Ham versetzt man 
mit 2 cem einer mit Natriumazetat gesii.ttijrlen Essigsii.ure von 30%. fiigt 2 Tropfen reines 
Phenylhydrazin hinzu und kocht in dem ReagenzgIase auf 3 cern ein. Naeh raschem Ab
kiihIen erwii.rmt man noch einmaI und lii.Bt nun langsam erkaIten. Nach 5-10 Minuten er
halt man schOn ausgebildete Kristalle, seIbst bei Gegenwart von nur 0,02% Zucker. Nach 
der Erfahrung des Verf. gibt indessen diese Modifikation seIbst bei Gegenwart von 0,1% 
Zucker in hochgestellten Harnen nicht immer eine siehere Reaktion. Ein anderes, ebenfalls 
einfaches Venahren riihrt von SALKOWSKI z her. 

Uber den Wert der Phenylhydrazinprobe ist ubrigens ziemlich viel gestritten 
worden, und man hat gegen dieselbe nainentlich die Einwendung gemacht, daB auc}! 
die Glukuronsauren ahnliche Niederscblage geben konnten. Nach HIRSCHL ist eins 
Verwechslung mit Glukuronsaure nicht zu befiirchten, wenn man nicht zu kurze 
Zeit (eine Stunde) im Wasserbade erwarmt. KISTERMANN findet indessen diese Vor
schrift ungeniigend, und nach Roos gibt die Phenylhydrazinprobe im Menschenham 
immer ein positives Resultat, was mit der Erfabrung von E. HOLMGREN 3 und Verf. 
gut iibereinstimmt. Man kann namlich aus jedem, nicht zu verdiinnten Menschen
harn allerdings nur sehr kleine Mengen von Osazonkristallen erhalten, und beweisend 
fiir einen nicht physioIogischen Zuckergehalt ist die Probe nur, wenn aus nur wenigen 
Kubikzentimetem (etwa 5-10 ccm) Ham eine ziemlich reichliche Krista1lisation 
erhalten wird. Eine zu groBe Verscharfung der Empfindlichkeit ist nicht zu empfehlen. 

Die Probe von RUBNER fiihrt man in foIgender Weise aus. Der Ham wird mit kon
zentrierter BleizuckerlOsung im "OberschuB gefii.llt und das FiItrat vorsichtig mit nur so viel 
Ammoniak versetzt, daB ein fIockiger NiederschIag entsteht,. Darauf erhitzt man zum Sieden, 
wobei der Niederschlag bei Gegenwart von Zucker fIeischfarben oder rosa wird. 

Die Polarisationspro be ist von hohem Werte, namentlich weil sie in vielen 
FiiJIen rasch den U nterschied zwischen Traubenzucker und anderen reduzierenden, 
bisweilen, wie die gepaarten Glukuronsauren, linksdrehenden Substanzen gestatt.et. 
Bei Gegenwart von nur sebr wenig Zucker hangt jedoch der Wert dieser Untersuchungs
methode wesentlich von der Empfindlichkeit des Instrumentes und der Ubung des 
Beobachters abo Da infolge des regelmaBigen Vorkommens von linksdrehenden 
Substanzen ein Harn, welcher die Rotation Null zeigt oder sogar schwach linksdreheud 

1 ROSENFEJ,D, Deutsch. med. Wochenschr. 1888; GEYER, zit. nach Roos, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. lli. a NEUlIIANN, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1899, Supplbd.; vgl. a.uch 
MARGULIES, Berl. klin. Wochenschr. 1900; SALKOWSKI, Arbeiten a.us dem pathol. Inst. 
Berlin 1906. Sep. 3 HmsCHL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 14; KIsTERlIIANN, Deutsch. Arch. 
f. kIin. Med. liD; Roos 1. c.; HOLMGREN, MALYS Jahresb. 27. 
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ist, 0,2 % Glukose odersogar noch mehr enthalten kann, mull die Probe, wenn es 
um den Nachweis von sehr kleinen Zuckermengen sich handelt, mit der Gii.rungs
probe kombiniert werden. Nur wenn man fiber ein vorziigliches Instrument verliigt, 
kann man in solchen Fanen den Zucker nachweisen. FUr den Arzt ist also diese Me
thode bei Gegenwart von nur sehr wenig Zucker nicht recht brauchbar. Will man 
den Ham durch Fanung mit Bleizucker klii.ren und teilweise entfii.rben, so mull dies 
bei durch Essigsaurezusatz deutlich saurer Reaktion geschehen 1. 

Bl:'hufs Isolierung des Zuckers und der Kohlehydrate des Hames iiberhaupt kann man 
die Benzoesaureester derselben nach BAUMANN darstellen. Man macht den Ham mit Natron
lauge alkalisch, um die Erdphosphate auszufallen, versetzt das Filtrat auf je 100 ccm mit 
10 ccm Benzoylchlorid und 120 ccm Natronlauge von 10% (REINBOLD): und schiittelt, bis 
der Geruch nach Benzoylchlorid verschwunden ist. Nach hinreichend langem Stehf"n sammelt 
man die Ester, zerreibt sie fein, verseift sie mit einer alkoholischen Natriumii.thylatlOsung 
in der Kalte nach der Vorschrift von BAISCH 8 und verfahrt zur Trennung der verschioc1enen 
Kohlehydrate nach den von ibm gegebenen Angaben. 

Zur Isolierung kleiner Mengen Zuckers aus dem Harne fallt man erst mit Bleizucker, 
filtriert und fallt mit ammoniakalischem Bleiessig. Durch Zersetzung mit Schwefelwasser
stoff kann man den Zucker in wii.sseriger LOsung erhalten und weiter nachweisen. FUr den 
Nachweis und die Bestimmung sehr kleiner Zuckermengen hat SCHONDORFF& ein auf dem 
Prinzipe von PATEIN und DUFAu gegriindetes Verfahren - Ausfii.llung der Stickstoffsub
stanzen durch Merkurinitrat - ausgearbeitet. 

AuBer den in dem Vorigen beschriebenen gibt es eine groBe, mit jedem Jahre 
wachsende Anzahl von neuen Zuckerproben oder Modifikationen von alteren, 
auf die indessen hier nicht eingegangen werden kann. 

FUr den Arzt, welcher selbstverstandlich besonders einfache und rasch aus
zufiihrende Proben wUnscht, diirfte zum Nachweis von Zucker im Harne in erster 
Linie die Wismutprobe zu empfeblen sein. Wenn diese Probe negativ ausfant, kann 
der Ham als in klinischem Sinne zuckerfrei betrachtet werden. Bei positivem Alis
fall mull die Gegenwart von Zucker durch andere Proben, besonders durch die Garungs
probe, kontrolliert werden. 

Quantitative Bestimmung des Zuckers im Harne. Eine solche Be
stimmung kann durch Titration, durch Vergarung des Zuckers, durch Po
la.risation und auch in anderer Weise geschehen. 

Die Titrationsmethoden basieren auf der Eigenschaft des Zuckers Metalloxyde 
in alka1ischer Fliissigkeit zu reduzieren. Da aber die Titrationsflussigkeiten - Kupfer
oxydlosung in den Methoden von FEHLING-SOXHLET, PAVY, BANG, BERTRAND und 
Quecksilberzyanidlosung in dem Verfahren von KNAPP - a.uch von anderen Ham
bestandteilen reduziert werden, geben diese Reduktionsmethoden immer etwas zu 
hohe Werte. Bei grollerem Zuckergehaite, wie im typischen, diabetischen Harne, 
welcher regelmaJlig einen geringen Prozentgehalt an normalen, reduzierenden Be
standteilen hat, ist dies nun zwar ohne wesentlichen Belang; bei geringem Zucker
gehalte eines im iibrigen normalen Hames kann der Febler dagegen, da die Reduk
tionsfa.higkeit des normalen Hames reichlich 5 %0 Traubenzucker entsprechen kann 
(vgl. S. 593), bedeutend werden. In solchen Fallen mull die Titrierung in spater an
zugebender Weise mit der Garungsmethode kombiniert werden. 

Unter den Titrationsmethoden mit KupfersalzlOsung werden hier nur die Me
thoden von BERTRAND und BANG ausfiihrlicher beschrieben, wahrend bezuglich der 
Titration mit FEHLINGS Losung nach SOXHLET 5 und der Titration nach PAVY und 
KUMAGAWA-SUTO • auf die Originalarbeiten und das Handbuch von HOPPE-SEYLER
THIERFELDER, 9. Auf!., 1924, hingewiesen wird. 

Die Methode von G. BERTRAND 7 besteht darin, daB die Zuckerlosung 
(der Zuckerharn) mit iiberschiissiger FEHLINGscher Losung gekocht wird. Das 
Kupferoxydul wird in einer Losung von Ferrisulfat in Schwefelsaure gelOst und 

1 Vgl. H. GROSSMANN, Bioch. Zeitschr. 1. 2 PFLUGERS Arch. 91. 8 Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 19. & PFLUGERS Arch. 121, wo auch die Arbeiten von PATEIN und DUFAU zitiert sind. 
I Joum. f. prakt. Chem. (N. F.) 21. 6 PAVY, The Physiology of the Carbohydrates, London 
1894; KUMAGAWA und SUTO, SALKOWSKI·Festschrift 1904; SAHLI, Deutsch. med. Wochen
Bchr. 1905. 7 Bulletin. de 180 Soc. c.him. (3) 3i, 1906. 
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das dabei gebildete Ferrosulfat wird mit KaliumpermanganatlOsung titrimetrisch 
bestimmt. Die Reaktionsgleichungen sind folgende: a) ~O + Fea(S04)a + 
~S04 = 2CuSO .. + 2FeSO, + H 20 und b) IOFeSO, + 2KMnO, + 8~SO, = 
5F~(SO')3 + 2MnS04 + KaSO, + 8~O. 2Cu sind also aquivalent mit 2Fe, 
und da diese mit 1 Mol. Oxalsaure aquivalent sind, kann aus der Menge der a.uf 
Oxalsaure eingestellten KaliumpermanganatlOsung die Menge des als OXydul 
ausgeschiedenenKupfers leicht berechnet werden. Die entsprechende Menge 
Zucker findet man in einer besonderen Tabelle. 

Zu der Titrierung sind erforderlich: 1. eine Kupferlosung, die in 1 Liter 40 g 
Kupfersulfat (CuS04 + 5H20) enthii.lt, 2. eine Seignettesalzlosung mit 200 g von 
solchem Salz und 100 g Natron in 1 Liter, 3. eine Losung, die 50 g Ferrisulfat und 

. 200 ccm konz. Schwefelsaure auf 1 Liter enthiilt, und 4. eine Kaliumpermanganat. 
losung, von der 1 ccm 10,08 mg Cu eutspricht. 

Die Permanganatlosung wird auf .Ammoniumoxalat eingestellt. 0,250 g Ammonium· 
oxalat werden in einem Becherglas in 100 ccm Wasser mit 2 ccm konz. Schwefelsaure ge· 
lost und auf 600 C erwarmt. Darauf titriert man mit der Kaliumpermanganatlosung bis zu 
bleibender schwacher Rotfarbung. Wenn der Titer richtig ist, Bollen hierzu 22 ccm der Per· 
manganatlOsung erforderlich sein, und 1 ccm dieser LOsung entspricht nun 10,08 mg Cu. 

Ausfuhrung der Titrierung. Von dem Harne, welcher frei von EiweiB 
sein solI, werden 20 ccm, die hochstens 100 mg Zucker enthalten durfen, in einen 
Kolben von 125-150 ccm Inhalt gegossen, mit 20 ccm der Kupferlosung und 20 ccm 

. der SeignettesalzlOsung versetzt, zum Sieden auf dem Drahtnetze erhitzt und 3 Mi. 
nuten nicht zu stark gekocht. Nach dem AbkiiWen filtriert man durch ein Asbest· 
filter unter Beachtung, daB sowohl jetzt wie bei dem folgenden Auswaschen der 
Fallung im Kolben mit lauwarmem Wasser so wenig wie moglich von dem Nieder. 
scWage auf das Filter kommt. Zu der Kupferoxydulfallung im Kolben setzt man 
dann allmahlich unter Erwarmen 20 ccm der Ferrisulfatlosung, wobei man eine grilne 
Losung erhalt, die man auf das Asbestfilter gieBt, um die geringe darauf zuriick· 
gebliebene Oxydulmenge zu lOsen. Nach dem Absaugen und raschen Nachwaschen 
des Kolbens und des Filters wird im Filtrate auf Ferrosulfat mit der Permanganat· 
losung titriert. Je 1 ccm der Losung entspricht 10,08 mg Cu, und die entsprechenden 
Zuckermengen findet man in der nachstehenden Tabelle. 

Glukose eu Glukose eu Glukose Cu Glukose en 
mg mg mg mg mg mg mg mg 
10 20,4 33 64,4 56 105,8 79 144,5 
11 22,4 34 66,5 57 107,6 80 146,1 
12 24,3 35 68,3 58 109,3 81 147,7 
13 26,3 36 70,1 59 111,1 82 149,3 
14 28,3 37 72,0 60 112,8 83 150,9 
15 30,2 38 73,8 61 114,5 84 152,5 
16 32,2 39 75,7 62 116,2 85 154,0 
17 34,2 40 77,5 63 117,9 86 155,6 
18 36,2 41 79,3 64 .119,7 87 157,2 
19 38,1 42 81,1 65 121,3 88 158,8 
20 40,1 43 82,9 66 123,0 89 160,4 
21 42,0 44 84,7 67 124,7 90 162,0 
22 43,9 45 86,4 68 126,4 91 163,6 
23 45,8 46 88,2 69 128,1 92 165,2 
24 47,7 47 90.0 70 129,8 93 166,7 
25 49,6 48 91,8 71 131,4 94 168,3 
26 51,5 49 93,6 72 133,1 95 169,8 
27 53,4 50 95,4 73 134,7 96 171,4 
28 55,3 51 97,1 74 136,3 97 173,1 
29 57,2 52 98,9 75 ·137,9 98 174,6 
30 59,1 53 100,6 76 139,6 99 17{,,2 
31 60,9 54 102,3 77 141,2 100 177,8 
32 62,8 55 104,1 78 142,8 

Die Methode ist sehr gut; man muB aber nach dem Zusatze der Ferrisalzlosung 
rasch arbeiten, denn das Ferrosulfat wird an der Luft rasch oxydiert. Das Kochen 
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bietet auch eme gewisse Schwierigkeit dar, indem man bei zu starkem Kochen etwas 
zu hohe Werte bekommt und umgekehi't. 

Die Methode von J. BAlml besteht darin, daB-man das gebildete Kupfer 
oxydul durch eine groBere Menge Kaliumchlorid in Losung halt und die Menge 

des Oxyduls durch Titration mit einer ~-Jodlosung nach dem Schema CuCl + 
KCl + J = Cu~ + KJ bestimmt. AuBer der Jodlosung ist eine alkalische 
Kupfersalzlosung, die KCl enthalt, erforderlich. 

Die Kupferl6sung enthalt 2,65 g Kupfersulfat (CUSO, + 5HeO) und 100 g KRCOs' 
Diese Salze werden zuerst in einem 2-Literkolben mit Hilfe von 1 Liter Wasser geliist. Dann 
kommen 60 g KaCOa und 450 g KCI hinzu, und nach Auflosung der SaIze ftillt man mit Wasser 
bis zur Marke. 

Ausfiihrung der Titrierung. Man bringt 55 ccm der alkalischen Kupfer
salz-Kaliumchloridlosung in emen 100 ccm Jenaerkolben mit abgesprengtem Rande, 
damit em etwa 5 cm langer Gummischlauch iiber denselben gezogen werden kann, 
setzt donn 2 ccm Harn, der nicht liber 1 % Zucker enthalten darf. hinzu und erwarmt 
liber dem Drahtnetz bis zum Sieden. Hierzu sollen etwa 31/ S Minuten notig sain. 
Sobald die Fliissigkeit bemahe 3 Minuten gekocht hat. greift man mit einer eigens 
dazu konstruierten Klemmzange iiber den Kolbenhals und den Gummischlauch, 
kneift nach genau 3 Minuten zu und kiihlt sofort unter dem Wasserhahn abo Statt 
der Klemmzange kann man em BUNsENventil verwenden. Nach der Abkiihlung des 
Kolbens wird der Gummischlauch entfemt, 8-10 Tropfen Starkelosung und dann 

von der 2~-Jodlosung so viel zugesetzt bis di·e Farbe in tief Ultramarinblau umschlagt. 

Ein Schlitteln der Fliissigkeit darf nicht stattfinden. sondem nur em leises Umriihren. 
Zur Berechnung der Zuckermenge bedient man sich folgender Tabelle: 

mg Zucker cern ;;'-Jodlosung mg Zucker cern ;;, -Jodlosung 

I 0,73 6 4,15 
2 1,45 7 4,85 
3 2,20 8 5,50 
4 2,95 9 6,20 
5 3,65 10 6,93 

Ein dunkelgefarbter Harn mull unbedingt entfarbt werden; und da man nach 
diesem Verfahren selbst minimale Zuckermengen ebenso genau, ja sogar noch genauer 
wie groBere bestimmen konnen soll, ist es geboten, den diabetischen Ham immer 
vorher mit 10 Volumina Wasser zu verdiinnen. 

Zur genauen Bestimmung des Zuckers eignet sich iibrigens besonders das 
gewichtsanalytische Verfahren von ALLIHN, namentlich in der von PFLUGER 2 

angegebenen Modifikation. 
Die Titrierung nach KNAPP beruht darauf, daB Quecksilberzyanid in alkalischer 

Losung von dem Traubenzucker zu metallischem Quecksilber reduziert wird. Die Titrier
fliissigkeit solI im Liter 10 g chemisch rewes. trocke,Jes Quecksilberzyanid und 100 ccm 
Natronlauge von dem spez. Gewicht 1,145 enthalten. Von dieser Losung sollen. wenn man 
die Titrierung in der unten anzugebenden Weise ausfUhrt (nach WORlll-MULLER und OTTO), 
20 ccm gerade 0,050 g Traubenzucker entsprechen. Verfahrt man in anderer Weise, 80 ist 
der Wirkungswert der I.osung ein anderer. 

Bei dieser Titrierung solI der Zuckel'gehalt des Hames nicht hoher als zwischen 1/2 und 
1% liegen. und man hat also, wenn notig, durch einen Vorversuch den erforderlichen Ver
diinnungsgrad festzustellen. Etwa vorhandenes EiweiB muB man vorerst durch Koagulation 
unter Essigsaurezusatz entfernen. Zur Feststellung der Endreaktion wird ill der unten an
zufUhrenden Weise auf uberschiissiges Quecksilber mit Schwefelwasserstoff gepriift. 

Zur AusfUhrung der Titrierung laBt man in eine Kochflasche 20 ccm der KNAPpschen 
Fliissigkeit einflieJ3en und verdtirint darauf mit 80 ccm Wasser oder, wenn man Ursache 
hat, weniger sls 0,5% Zuck!"r im Harne zu ve~uten, mit nur 40-60 ccm. Darauf erhitzt 
man zum Sieden und 1aBt dann zu der heiBen LOsung den verdiinnten Ham allmahlich zu
flieBen. anfangs von 2 zu 2, nachher von 1 zu 1, von 0,5 zu 0,5, von 0,2 Zil 0,2 und zu1etzt 

1 Lehrbuch der Harnanalyse, Wiesbaden 1918. 2 PFLl1GERB Arcb. 88. 
Hammarst,en, Physiologlsche Chemle. Elfte Anflage. 41 
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vo.} 0,1 zu 0,1 ccm. Nach jedem Zusatze liBt man wieder J/i Minute kooheli. Wenn man 
der End:rea.ktion sicb niihert, so fii.ngt die Fliissigkeit an, sicb zu klii.ren, und das Quecksilber 
scbeidet sich mit den Pbosp~ten ab. Die Endrea.ktion fiihrt man in der Weise aus, daB 
man mit einem Kapillarrohrcben einen Tropfen der obersten Fliissigkeitsscbicbt aufsaugt 
und da.nn durch AUfblasen auf rein weiBes, schwediscbes Filtrierpapier fallen laBt. Den 
feuohten Flecken biiJt man darauf erst iiber eine Flascbe mit rauchender SaIzsaure und dann 
iiber eine andere mit starkem Schwefelwa.sserstoffwasser. Bei Gegenwart von nur mini· 
malen Mengen Quecksilbersalz in der Fliissigkeit wird der Flecken gelblich, was am sichersten 
zu sehen ist, wenn man ibn mit einem zweiten Flecken vergleiclit, welcher dam Schwefel· 
wasserstoff nicht ausgesetzt gewesen ist. Die Endreaktion wird noch starker, wenn man 
einen kleinen Teil der Fliissigkeit abfiltriert, mit Essigsaure ansauert und mit Schwefel· 
wasserstoff priift (OTTO)I. Da die zugesetzte Harnmenge 0,050 g Zucker entbielt, ist die Be
recbnung des Prozentgeha.ltes an Zucker unter Beriicksicbtigung des Verdiinnungegrades 
obne weiteres leicht verstandIich. 

Diese Titrierung ka.nn sowohl bei Tages1icht wie bei kiinstlicher Beleucbtung ausgefiihrt 
werden. Sie iet brauchbar selbst wenn der Zuckergehalt des Hames sehr klein und der Ga. 
halt an iibrigen Hambestandteilen normal ist. Sie ist leicht auszufiihren, und die Titrier
fliissigkeit solI obne Zersetzung lange Zeit aufbewahrt werden kOnnen; Die Ansicbten der 
verscbiedenen Forscher iiber den Wert dieser Titriermethode sind trotzdem etwas streitig. 

Bestimmung der Zuckermenge durch Garung. Diese Bestimmung kann 
auf verschiedene Weise geschehen; in einfacher und zugleich in einer fiir den Arzt 
hinreichend genauen Weise kann man sie nach der Methode von ROBERTS ausfiihren. 
Diese Methode besteht darin, daB man das spez. Gewicht vor und nach der Garung 
bestimmt. Bei der Garung entstehen aus dem Zucker als Hauptprodukte Kohlen
sauro und Alkohol, und teils durch das Verschwinden des Zuckers, teils durch die 
Entstehung des Alkohols fallt das spez. Gewicht. ROBERTS hat nun gefunden, was 
spater mehrere andere Forscher bestatigt haben (WORM-MuLLER u. a.), daB ein Herab
sinken des spez. Gewichtes um 0,001 einem Zuckergehalte von 0,230% entspricht. 
Hatte also beispielsweise ein Ham vor der Garung das spez. Gewicht 1,030 und nach 
derselben 1,008, so war also der Zuckergehalt 22 x 0,230 = 5,06%. 

Bei der Ausfiihrung dieser Probe muLl das spez. Gewicht bei derselben Tem
peratur des Harnes vor und nach der Garung bestimmt werden. Der Ham muLl 
schwach sauer sein und wird deshalb notigenfalIs mit etwas Weinsaure schwach an
gesauert. Die Wirksamkeit der Hefe muLl, wenn notig, durch eine besondere Probe 
kontrolliert werden. In einen Kolben, welcher zur Hillte von dem Harne gefiillt wird, 
gieBt man etwa 200 ccm Harn, setzt etwa 10 g (in einer Portion des Hames fein zer
teilte) PreBhefe zu, durchmischt das Ganze, verschlieBt den Kolben durch einen mit 
einem fein ausgezogenen, offenen Glasrohre versehenen Stopfen und laBt die Probe 
bei Zimmertemperatur oder noch besser bei 20-30 a 36° C stehen. Je nach der Tem
peratur ist die Garung in 10-24 Stunden beendet, wovon man sich iibrigens durch 
die Wismutprobe iiberzeugen muLl. Nach beendeter Garung filtriert man durch ein 
trockenes Filtrum, bringt das Filtrat auf die erwiinschte Temperatur und bestimmt 
das spez. Gewicht von neuem. 

Wenn man das spez. Gewicht mit einem guten, mit Thermometer und Steig
rohr versehenen Pyknometer bestimmt, soll diese Methode, wenn der Gehalt an 
Zucker nicht weniger als 0,4-0,5% betragt, nach WORM-MuLLER ganz exakt sein, 
was dagegen von BUDDE 8 bestritten wird. Fiir den Arzt ist aber die Methode in dieser 
Form nicht recht brauchbar. Bestimmt man dagegen das spez. Gewicht mit einem 
empfindlichen Araometer, welches die Dichte bis auf die vierte Dezimalstelle ab
zulesen gestattet, so erhaIt man zwar, wegen der prinzipiellen Fehler der Methode 
(BUDDE), nicht ganz exakte Werte; aber die Fehler sind regelmaBig so klein, daB 
die Methode praktisch brauchbar wird. 

Wenn der Gehalt des Hames an Zucker kleiner als 0,5% ist, so kann man jedoch 
diese Methode nicht gebrauchen. Bei einem s.o niedrigen Zuckergehalte geben iibrigens, 
wie oben hervorgehoben wurde, die Titrationsmethoden leicht fehlerhafte Resultate 
infolge der Reduktionsfahigkeit des normalen Hames. Um den wabren Zucker
gehalt des Hames kennen zu lemen, ist es deshalb bei niedrigem Zuckergehalt not-

I.Joum. f. prakt. Chem. (N. F.) 26. 2 ROBERTS, The Lancet 1862; WORM-MULLER, 
PFLUGERB Arch. 83 u. 8'1; BunDE ebenda 40 und Zeitschr. f. pbysio!. Chem.. 18; vgl. auch 
LOBNSTElN, PFLUGERS Arch. 62. 
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wendig, die Reduktionsfii.b.igkeit des Hames vor und nach der Vergil.rung mit Hefe 
durch Titration ·zu bestimmen. Die bei zwei solchen Titrierungen gefundene Differenz, 
ala Zucker berechnet, gibt den wahren Zuckergehalt an. 

Die Bestimmung des Zuckers durch Garung kann auch so ausgefiihrt werden, 
daB man entweder die Kohlensaure ala Gewichtsverlust bestimmt oder auch das 
Volumen oder den Druck der letzteren miBt. Zu dem letztgenannten Zwecke sind 
besonders von LOHNSTEIN 1 "Garungssaccharometer" konstruieTt worden, unter 
denen besonders ein "Prazisions-Garungssaccharometer" empfohlen worden ist. 
Auf dem Prinzipe LOHNSTEINS basieTt auch ein von WAGNER 2 konstruierter "Garungs
Saccharo-Manometer", welcher gewisse Vorziige vor dem LOHNSTEINSehen Ap
parate hat. 

Bestimmung der Zuckermenge durch Polarisation. Diese Methode 
setzt voraus, daB der Ham klar, nicht zu stark gefil.rbt ist und vor allem neben der 
Glukose keine anderen, optisch wirkenden Substanzen enthii.lt. Der Ham kann nam
lich mehrere linksdrehende Substanzen, wie EiweiB, P-Oxybuttersaure, gepaaTte 
Glukuronsauren, den sog. LEoschen Zucker und in seltenen Fii.llen Zystin, welche 
alle garungsunfii.hig sind, enthalten. Das EiweiB entfemt man durch Koagulation 
und die iibrigen entdeckt man mit dem Polariskope, evt!. nach beendeter Garung_ 
Die giirungsfii.hige Fruktose wird in besonderer Weise nachgewiesen (vgI. unten), 
und der rechtsdrehende Milchzucker unterscheidet sich von der Glukose durch Mangel 
an Garfiihigkeit. Bei Anwendung von einem sehr vorziigIichen Instrumente und bei 
genligender Ubung konnen mit dieser Methode sehr genaue Resultate erhalten werden. 
Der Wert dieser Methode liegt in praktischer Hinsicht wesentlich in der Schnellig
keit, mit welcher die Bestimmung ausgefiihrt werden kann. Bei Anwenduug der 
fiir klinische Zwecke bestimmten Apparate ist aber die Genauigkeit nicht so groll 
wie bei der ohne kostspielige Apparate leicht ausfiihrbaren Garungsprobe. Unter 
solchen Umstanden und da die Bestimmung durch Polarisation bei Gegenwart von 
nur wenig Zucker mit Vorteil nur von besonders geschulten Chemikern ausgefiihrt 
werden kann, diirfte bezliglich dieser Methode und der zu ihrer Anwendung erforder
lichen Apparate auf ausfiihrlichere Handbiicher verwiesen werden konnen. 

Kolorimetrische Methoden zur Bestimmung der Glukosemenge im Hame 
sind von BENEDICT und OSTERBERG (Journ. of bioI. Chem. 34 u. 38) und von FOLIN 
und BERGLUND (ebenda 51) u. a. angegeben worden. 

Fruktose (Lavulose). Linksdrehende, zuckerhaltige Harne sind von mehreren 
Forschern beobachtet worden, ohne dall man in friiherer Zeit iiber die Natur des 
hierbei auftretenden Zuckers ganz im klaren war. In den letzten Jahten hat man 
indessen mehr~re Fii.1le von "LaVulosurie" beschrieben, und man hat ferner gefunden, 
daB Fruktose auch in Fii.llen von Diabetes im Harne neben der Glukose vorkommen 
kann. 

Zum Nachweis der Fruktose diene folgendes. Der Harn ist linksdrehend und 
die linksdrehende SUbstanz vergart mit Hefe. Der Ham gibt die gewohnlichen Reduk
tionsproben und das gewohnliche Phenylglukosazon. Er gibt mit Methylphenyl
hydrazin das charakteristische Fruktosemethylphenylosazon und er gibt auch die 
jedoch nicht ganz charakteristische SELIWANoFFsche Reaktion beim Erhitzen nach 
Zusatz von dem gleichen Volumen Salzsaure von 25% und ein wenig Resorzin (vgl. 
S. 168). Hierbei ist zu beachten, daB man nur rasch aufkocht und nicht weiter er
hitzt, weil sonst auch andere Kohlehydrate die Reaktion geben konnen. Bei Gegen
wart von Fruktose tritt Rotfarbung auf; man kiihlt dann rasch ab, macht mit Soda 
in Substanz alkalisch und schiittelt mit Amylalkohol (ROSIN) oder mit Essigather 
(BORCHARDT) aus. Der Amylalkohol nimmt einen roten Farbstoff auf, welcher einen 
Streifen im Spektrmn zwischen E und b, bei starkerer Konzentration auch einen 
Streifen in Blau bei F gibt_ Der Essigather )Vird bei Gegenwart von Fruktose gelb, 
und dieses Verfahren solI nach BORCHARDT zuverlassiger ala dasjenige von ROSIN, 
welches an gewissen Fehlerquellen leidet, sein. Gleichzeitige Gegenwart von Nitrit 
und Indikan stoTt die Probe, und in ersterem Falle entfernt man vorerst die salpetrige 
Saure . durch kurzdauemdes Kochen des mit Essigsaure angesaueTten oder mit 

I Berl. klin. Wochenschr. 36 und Allg. mad. ZentraJ-Ztg. 1899; F. GOLDMANN, Chem. 
Zentralbl. 1907, I, S. 1149. 2 Miinch. med. Wochenschr. 1905. . 
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SaJzsaure vermiachten Hames. Ein Mittel, andere die Reaktion stOrende Farbstoffe zu 
entfemen, ist nach MALFATTI Oxydation des Hames mit ein wenig Salzsaure und 
Kaliumpermanganat. Von J OLLES 1 ist ein Verfahren zum Nachweis von Fruktose 
neben Glukose mittelst DiphenylaJninlosung angegeben worden. Bei gleichzeitiger 
Gegenwart von Glukose und Fruktose geben Titrierung und Garung hohere Werte 
als die Polarisationsprobe. 

Maltose soIl nach LEPINE und BoULun bisweilen im Harne vorkommen. Naoh GEEL
lIlUYDENs, welcher frillier derselben Ansicht war, kommt jedooh Maltose im Harne nicht vor. 

Laiose hat HUPPERT eine von LEOS in diabetischen Hamen in einigenFii.llen gefundene 
Substanz genannt, die LEo als einen Zucker betrachtet. Die Substanz ist linksdrehend, 
amorph und schmeckt nicht suB, sondem scharf und salzartig; sie wirkt reduzierend auf 
Metalloxyde, girt nicht und gibt mit Phenylhydrazin ein nicht kristailisierendes, gelbbraunes 
01. Die Natur dieser Substanz ist unbekannt. 

Milchzucker. Das Auftreten von Milchzucker im Harne bei Wochnerinnen 
ist zuerst durch die Untersuchungen von DE SINETY und F. HOFMEISTER be
kannt und dann von anderen Forschern bestatigt worden. Nach dem Genusse 
von groBeren Mengen Milchzucker kann, wie man angegeben hat, derselbe zum 
Teil in den Harn iibergehen. LANGSTEIN und STElNITZ haben auch den "Oher
gang von Milchzucker wie von Galaktose" in den Harn von magendarmkranken 
Sauglingen beobachtet. Den tJbergang von Milchzucker in den Harn nennt man 
"Laktosurie" . 

Der sichere Nachweis des Milchzuckers im Harne ist schwierig, indem naJnlich 
dieser Zucker wie die Glukose rechtsdrehend ist und die gewohnlichen Reduktions
proben gibt. Enthii.lt der Ham einen rechtsdrehenden, die Wismutlosung reduzieren
den, nicht garenden Zucker, so ist dieser sehr wahrscheinlich Milchzucker. Hierbei 
ist zu beachten, daB die Garungsprobe auf Milchzucker nach der Erfahrung von 
LUSK und VOlT $ am sichersten mit rein gezuchteter Hefe (Saccharomyces apiclilatus) 
ausgefiihrt wird. Von dem letztgenannten Hefepilze wird namlich nur die Glukose, 
nicht aber der Milchzucker zersetzt. Fiihrt man die Zuckerprobe von RUBNER nach 
VOlT in der Weise aus, daB man nicht zum Sieden, sondern nur bis zu 80 0 C erhitzt, 
so wird die Farbe bei Gegenwart von 1tffichzucker nicht rot, sondern nur gelb bis 
braun. Ganz gesichert wird jedoch der Nachweis des Milchzuckers erst durch Iso
lierung desselben aus dem Harne. Dies geschieht nach einem von F. HOFMEISTER 
angegebenen Verfahren, beziiglich welches auf die Originalarbeit' hingewiesen wird. 

R. BAUER8 weist sowohl Galaktose wie Milchzucker im Harne nach durch Oxydation 
mit konzentrierter Salpetersiure, wobei Schleimsiure entsteht. 

Die Reaktion von CAMMIDGE, welche in erster Linie zur Diagnose von Pankreaskrank
heiten empfohlen worden ist, besteht darin, daB gewisse Harne keine Phenylhydrazinreaktion 
direkt, sondem erst nach dem Sieden mit einer Siure geben. Die Ursache dieses Verhaltens 
war lange nicht bekannt, und man hatte die Reaktion teils von Rohrzucker, teils von Pen
tosen oder Gllikuronsauren und teils von Gemengen herleiten wollen. Naoh PEKELHARING 
und v. HOOGENHUYZE7 rillirt sie von Hamdextrin her. 

Pentosen. SALKOWSKI und JAS'lROWITZ8 haben zuerst in dem Harne 
eines Morphinisten eine Zuckerart gefunden, die eine Pentose war und ein Osazon 
mit dem Schmelzpunkte 159 0 C lieferte. Seitdem sind mehrere andere FaIle 
von Pentosurie bekannt geworden; die Harnpentose kann aber offenbar ver
schiedener Art seine NEUBERG und auch H. ARoN haben im Harne d,l-Arabinose, 
LUZZATTO und KLERCKER I-Arabinose gefunden, und es sind auch FaIle von 
Pentosurie bekannt, in welchen es wahrscheinlich um eine Xyloketose sich 

1 ROSIN, Zeitsohr. f. physio1. Chern. 38; BORCHARDT ebenda 5j) u. 60; MALFATTI 
ebenda 08; JOLLES und J. MAUTHNER, Chern. Zentralbl. 1910, I, S. 483. 2 LEPINE und 
BOULUD, Compt. Rend. 132; GEELMUYDEN, Zeitschr. f. kIin. Med. 70. 3 VmCHOws Arch. 
10? 'HOFMEISTER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 1 (Literaturangaben). Vgl. femer LEMAIRE 
ebenda 21; LANGSTEIN und STEINITZ, HOFMEISTERB Beitrige 7. 6 CARL VOlT, Vber die 
Glykogenbildung nach Aufnahme versohiedener Zuckerarten, Zeitschr. f. BioI. 28. 8 Zeit
schr. f. physiol. Chern. 51. 7 Ebenda 91. 8 Zentralbl. f. d. med. Wiss. 1892 und SALKOWSKI, 
Berl. kIin. Wochenschr. 1895. 
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gehandelt hat (LEVENE und LA FORGE, E. ZERNER und R. W ALTUCH, A. HILLER) 1. 

Das Auftreten von Pentosen im Harne nach dem Genusse von Friichten und 
Fruchtsaften ist wiederholt von BLUMENTHAL und auch von v. JAKSCH2 be
obachtet worden. 

Einpentosehaltiger Harn wirkt reduzierend auf sowohl die Wismut- wie 
die Kupferlosung, wellll auch im letzteren Falle die Reduktion nicht so rasch, 
sondern mehr zogernd auftritt. Wellllnur Pentose vorhanden ist, gart der Harn 
nicht; bei gleichzeitiger Gegenwart von Glukose kOllllen dagegen kleine Pentose
mengen auch vergaren. Zum Nachweis der Pentosen dient das Osazon, welches, 
wie man es aus dem Harne erhalt, gewohnlich bei 156-1600 C schmilzt, und 
ferner die Phlorogluzin- bzw. Orzin-Probe (vgl. S. 161 u. 162). Von diesen beiden 
ist die letztere unbedingt vorzuziehen, namentlich weil sie sicherer eine Ver
wechslung mit gepaarten Glukuronsauren ausschlieBt. 

Man kann die Orzinprobe in folgender Weise ausfUhren. 5 ccm Ham mischt 
man mit reichlich dem gleichen Volumen Salzsaure vom spez. Gewicht 1,19, setzt 
eine kleine Messerspitze Orzin hinzu und erhitzt zum Sieden. Sobald eine grUnliche 
Triibung auf tritt, kiihlt man zur Lauwarme ab und schiittelt leise mit Amylalkohol. 
Die amylalkoholische Losung wird zur spektroskopischen Untersuchung verwendet. 
Die Ausscheidung eines blaugriinen Farbstoffes kann iibrigens schon fast an und 
fiir sich beweisend sein. 

BIAL3 verwendet als Reagens eine Salzsaure von 30%, welche in 500 cern 1 g Orzin 
und 25 Tropfen Liquor ferri sesquichlorati enthaIt. 4-5 ccm des Reagenzeswerden zum 
SiOOen erhitzt und darauf setzt man zu der heiBen, jOOoch nicht siOOenden Fliissigkeit einige 
Tropfen, hi:ichstens 1 ccm, des Hames hinzu. Bei Gegenwart von Pentose wird die Fliissig
keit schon griin. Normaler oder diabetischer Ham gibt diese Reaktion nicht, ebensowenig 
Ham mit gepaarten Glukuronsauren. -aber die Brauchbarkeit des BIALBchen Reagenzes 
ist man jedoch nicht einig. Die Empfindlichkeit ist fast zu groB und die Gefahr einer Ver
wechslung mit anderen Kohlehydraten iet nicht ganz ausgeschlossen. Hinsichtlich der zahl
reichen Modifikationen der Orzinprobe vgl. man Kapitel 3, S. 162. Dasselbe gilt auch beziig
lich der quantitativen Bestimmung der Pentosen. Als eine besonders zuverlassige Probe 
betrachtet JOLLES' die Darstellung des Osazons, die, Destillation der Fallung mit SaIzsaure 
und Priiftmg des Destillates mit dem BIALSchen Reagenze. 

F. ROSENBERGERo glaubt in einem FaIle von Diabetes Heptose in dem Harne nach
gewiesen zu haben. Sowohl naeh ihm wie nach GEELMUYDEN 6 sollen wahrscheinIieh ver
sehiedene, noeh nieht naher bekannte Zuckerarten in dem Harne von Diabetikern vorkommen 
k6unen. 

Gepaarte Glukuronsauren. Einige gepaarte Glukuronsauren, wie die 
Menthol- und Terpentinglukuronsaure, kOllllen im Harne spontan sich zersetzen, 
in welchem Falle eine Verwechslung mit Pentose leicht geschehen kallll. Der 
Harn solI deshalb auch immer moglichst frisch untersucht werden. 

Eine Verwechslung derjenigen gepaarten Glukuronsauren, welche Kupfer
oder Wismutoxyd reduzieren, mit Glukose und Lavulose ist durch die Garungs
probe leicht zu vermeiden. Zum Unterschied von der Glukose dient auch das 
optische Verhalten, indem llamlich die gepaarten Glukuronsauren regelmaBig 
linksdrehend sind. Durch das Sieden mit einer Saure, wobei rechtsdrehende 
Glukuronsaure entsteht, geht die Linksdrehung in Rechtsdrehung iiber. 

Wie die Pentosen konnen auch die gepaarten Glukuronsauren die PhlorogIuzin
salzsaureprobe geben. Dagegen erhaIt man die Orzinprobe in der Regel nicht direkt, 
sondern erst nach geschehener Spaltung unter Freiwerden von Glukuronsaure. Auch 
bei Anwendung des obengenannten BIALSchen Reagenzes Boll angeblich keine Gefahr 

1 NEUBERG, Ber. d. deutsch. chem. Gesellschaft 33; ARON, Monatsschr. f. Kinderheilk. 
12; LuzzATTo, HOFMEISTERS Beitrage 6; O. AF KLERCKER, Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 108; 
LEVENE und LA FORGE, Journ. of bioI. Chem. 11) u. 18; ZERNER und WALTUeR, Bioeh. 
Zeitschr. !i8; HILLER, Journ. of bioI. Chern. 30. 2 BLUMENTHAL, Deutsch. Klinik 1902; 
v. JAKSCH, Zentralbl f. iun. Med. 1906. 3 Deutsch. med. Wochenschr. 1903; siehe im iibrigen 
FuBnote 3 und 4, S. 162. 4 JOLLES, Bioch. Zeitschr. 2; Zentralbl. f. inn. Moo. 1907 u. 
1912 und Zeitschr. f. anal. Chem. 46. 6 Zeitschr. f. physiol. Chern. 49. 6 ROSENBERGER, 
Zentra,lbJ. f. inn. Mad. 28; GEELlIIUYDEN, Zeitschr. f. klin. Med. 6S, 63 u. 70. 



Fiinfzehntes Kapitel. 

einer VerwechBlung von Pentosen mit gepaarten Glukuronsiuren vorliegen, welche 
Angabe jedoch einer weiteren Priifung bedUrftig ist. Die Pentose kann femer aJs 
OS8.Zon isoliert und erkannt werden. Hierbei konnen jedoch auch einige leicht zer
fallende Glukuronsauren Phenylhydrazinverbindungen geben. Um die Glukuron
siure in dem OS8.Zonniederschlage nachweisen zu konnen, nimmt man nach NEU
BERG und SANEYOSHl l eine Messerspitze (etwa 8 mg) desselben, lost in 4 ccm rauchen
der Salzsaure, verdiinnt mit 4 ccm Wasser, erhitzt zum Sieden, setzt mindestens 
0,1 g Naphthoresorzin hinzu, erwii.rmt noch l/S Minute, laBt langsam auf 50 0 abkiihlen 
und schiittelt mit Benzol. Bei Gegenwart von Glukuronsaure ist die Benzollosung 
violettrot mit einem Absorptionsstreifen in Gelbgriin. 

Das Vorkommen von gepaarten Glukuronsauren im Hame ist ferner anzu
nehmen, wenn der Ham nicht direkt, wohl aber nach dem Sieden mit einer Saure 
die Orzinsalzsaurereaktion gibt. Man kann dann mit der Naphthoresorzinreaktion 
von B. TOLLENS priifen. Zu 5 ccm Ham fiigt man 0,5 cem einer 1 %igen alkoholi
schen Naphthoresorzinlosung und 5 ccm Salzsaure (spez. Gewicht 1,19), kocht 1 Mi
nute, laBt 4 Minuten stehen, kiihlt ab und schiittelt mit Ather. Bei Gegenwart von 
Glukuronsaure wird der Ather violett oder blau und zeigt den oben S. 172 beschriebenen 
Spektralstreifen. Nach NEUBERG solI man diese Probe, welche iibrigens nicht fUr 
Glukuronsaure spezifisch ist, besser mit N aphthoresorzin in Substanz ausfiihren. 
Am zuverlassigsten ist diese Probe nach NEUBERG und O. SCHEWKET 2, wenn man 
zu derselben den Riickstand eines atherischen Auszuges des angesauerten Hames 
verwendet. 

Zum Nachweis von Glukuronsaure verfahrt man aber nach MAYER und NEU
BERG am sichersten, wenn man den Ham mit Bleiessig fant, den Niederschlag mit 
Schwefelwasserstoff zersetzt, durch Sieden mit verdiinnter Schwefelsaure die gc
paarte Saure zerlegt und nach der Neutralisation mit Soda mit p-Bromphenylhydrazin
chlorhydrat und Natriumazetat die charakteristische Bromphenylhydrazinverbin
dung der Glukuronsaure (vgl. S. 172) darstellt. Von HERVIEUX 3 ist dieses Verfahren 
etwas abgeandert worden. Hinsichtlich der quantitativen Bestimmung wird auf die 
Arbeit von C. TOLLENS (ZeitBchr. f. physiol. Chem. 61) hingewiesen_ 

Inosi t scheint ein normaler, wenn auch nur in sehr kleiner Menge vorkommen
der Harnbestandteil zu sein (HOPPE-SEYLER, ST.A.ltKEN'STEIN)4. Bei Diabetes insi
pidus wie nach reichlichem Wassertrinken kommt er infoige einer reichlicheren 
Ausschwemmung aus den Geweben in reichlicheren Mengen im Harne vor. 

Zum Nachweis des Inosits dient in den HauptziigeD die im Kapitelll, S.453 angegebene 
l\lethode mit den Abiinderungen von MElLLERE und STARKENSTEIN4• 

Gii.rungsmilchsii.ure haben H. REINWEIN und F. THJELMANN im Harne bei perni
zioser Anii.mie gefunden (Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 103). 

Azetonkorper (Azeton, Azetessigsaure, P-Oxybuttersaure). Diese Stoffe, 
fiber deren Auftreten im Harne und Entstehung im Organismus zahlreiche Unter
suchungen vorliegen, kommen im Harne besonders bei Diabetes mellitus, anderen 
Formen von Glykosurie, aber auch bei vielen anderen Krankheitszustanden vor. 
DasAzeton ist nach v. J.A.KSCH und anderen ein normaler, wenn auch nur in sehr 
kleiner Menge (etwa 0,01 g pro Tag) vorkommender HarnbeBtandteil 5• Nach 
E. PITT.ARELLI 8 enthalt dagegen normaler Ham niemais freies Azeton, sondern 
eine Azetonverbindung, die bei der Destillation des Hames Azeton liefert. 

EiweiB ala Azetonbildner. Hinsichtlich des Ursprunges dieser Stoffe 
betrachtete man es einige Zeit ais ziemlich sicher, daB derselbe wesentlich in 

1 Bioch. Zeitschr. 38. 2 B. TOLLENS, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 41, 1788 und 
c. TOLLENS, Zeitschr. f. physiol. Chern. 68; NEUBERG,- Bioch. Zeitschr. 24; NEUBERG und 
o. SCHEWKET ebenda 44 und SCHEWKET ebenda 00. 3 MAYER und NEUBERG, Zeitschr. f. 
physiol. Chern. 29; HERVIEux, Compt. rend. soc. bioI. 83. 'STARKENSTEIN, Zeitschr. f. expo 
Pathol. u. Therap. 6, wo man die Literatur findet. & Beziiglich der umfangreichen ii.lteren 
Literatur iiber Azetonk6rper wird auf v. NOORDEN, Lehrb. d. Pathoi. d. Stoffwechsels, Berlin 
1893; MAGNUS-LEVY, DieAzetonkorper, Ergebn. d. inn. Mad. u. Kinderheilk. I; ALBR. THIELE 
in ABDERHALDENS Bioch. Handlexikon, Bd. I, 2 (1911), S. 783-794 und CHR. GEELMUYDEN, 
Ergebn. d. Physiol. 21 (1923) hingewiesen. 6 Chern. Zentralbl. 1921, I, S. 111. 
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einem vermehrten EiweiBzerfalle zu suchen sei. Als einen der verschiedenen 
Griinde hierfiir betrachtete man das starke Ansteigen der Azeton- und Azet· 
essigsaureau88Cheidung wahrend der Inanition (v. JAKSCH, FR. MULLER). 1m 
guten Einklange mit dieser Anschauung stand auch das Vorkommen einer reich
lich vermehrten Ausscheidung von Azeton und Azetessigsi.i.ure besonders in 
BOlchen Krankheiten wie Fieber, Digestionsstorungen, Geisteskrankheiten mit 
Abstinenz und Kachexien, in welchen man eine reichlichere Einschmelzung des 
KorpereiweiBes anzunehmen hatte. Besonders wichtig sind auch die Unter
suchungen von EMBDEN und seinen Mitarbeitern. Nachdem schon EMBDEN und 
KALBEItLAH gezeigt hatten, daB die Leber ein Organ der Azetonbildung ist, 
haben EMBDEN, SALOMON und SCHMIDT in Durchblutungsversuchen mit Lebern 
gezeigt, daB Buttersaure, Oxybuttersaure und Leuzin, aber auch Tyrosin und 
iiberhaupt solche aromatische Stoffe, welche (wie Tyrosin, Phenylalanin, Phenyl
a-Milchsaure und Homogentisinsaure) einen im Korper verbrennlichen Benzol
kern enthalten, in der Leber in Azeton umgewandelt werden konnen. Nach diesen 
Untersuchungen, welche von EMBDEN und seinen Mitarbeitern weiter verfolgt 
und von anderen, wie BAER und BLUM, BORCHAltDT und LANGE, o. NEUBAUER 
und GROSS, E. SCHMITZ und FR. SACHS bestatigt und erweitert worden sind 1, 

kann kein Zweifel dariiber bestehen, daB gewisse Aminosauren, wie z. B. a-Amino
valeriansiiure und besonders das Leuzin, Azetonbildner sind und daB dement
sprechend Azeton aus EiweiB entstehen kann. Ob und in welchem Umfange 
eine Azetonkorperbildung wahrend des Lebens aus EiweiB geschieht, steht aber 
noch "dahin. Wie das EiweiB sollen auch Protamine und Histone die Azetonaus
scheidung steigern konnen (BORCHARDT) oder, wie man sagt, "ketoplastisch" 
oder "ketogen" wirken; und man hat deshalb auch eine Azetonbildung aus Arginin 
iiber die a-Aminovaleriansaure als moglich angesehen (BORCHARDT und LANGE). 

Wenn man also eine Azetonbildung aus EiweiB als bewiesen erachtet, gibt 
es auf der anderen Seite Beobachtungen, welche zeigen, daB das EiweiB nicht 
die alleinige und kaum die wichtigste QueUe der Azetonkorperbildung sein kann. 
So gibt es z. B. keinen Parallelismus zwischen Stickstoff- und Azetonkorper
ausscheidung beim Diabetiker, und beim Menschen besteht iiberhaupt keine 
bestimmte Beziehung zwischen Azetonausscheidung auf der einen und Stick
stoff- und Schwefelausscheidung auf der anderen Seite. Die Azetonau88Cheidung 
wii.chst ferner beim Menschen nicht stetig mit steigenden EiweiBmengen, und die 
Erhohung der letzteren iiber ein mittleres MaB hinaus kann Bogar die Azeton
ausscheidung herabsetzen (ROSENFELD, HmsCHFELD, FR. VOIT)2. 

Kohlehydrate und Azetonbildung. Als Material der Azetonkorper
bildung konnen ferner nicht die Kohlehydl'ate in Betracht kommen. Man ist 
namlich dariiber einig, daB beim Menschen gerade der AusschluB der Kohlehydrate 
aus der Kost oder unzureichende Zufuhr bzw. Ausnutzung derselben zu Azeton
korperausscheidung in hOherem oder geringerem Grade fiihren kann. Ahnliche 
Verhiiltnisse kommen auch sowohl im Diabetes wie beim Hungern und in den 
obengenannten Krankheitszustanden zur Geltung. Die gesteigerte Azetonaus
scheidung bei Kohlehydratmangel tritt auch bei Gesunden, bei einseitig fett
l'eicher Kost und sonst geniigender Kalorienzufuhr auf (alimentare Azetonurie). 
Umgekehrt kann reichliche Zufuhr von Kohlehydraten die Ausscheidung von 
Azetonkorpern stark herabsetzen oder sogar zum Verschwinden bringen. Die 
Kohlehydrate wirken also "antiketogen", und eine ahnlich hemmende Wirkung 
haben auch einige andere Soffe, wie Glyzerin (HmSCHFELD), Milchsaure, Glutar
saure (BAER und BLUM), Alanin und Asparagin (FORSSNER, BORCHARDT und 

lVgl. FuBnote 5, S. 646. 2 HIRSOHFELD, Zeitschr. f. klin. Med. 28; GEELMUYDEN, vgl. 
MALYS j'ahresb. 28 und Zeitschr. f. physiol. Chern. 23 u. 26; ROSENFELD, Zentralbl. f. inn. 
Med. 18; VOlT, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 66. 
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LANGE)l, also auch einige StoHe (Glyzerin, Milchsaure, Alanin, Asparagin), welche 
eine Zuckerbildung oder vermehrte Zuckerausscheidung bewirken konnen. 

Man darf jedoch nicht iibersehen, daB die Verhiiltnisse etwas anders beim 
Menschen als beim Fleischfress,er liegen (GEELMUYDEN, FR. VOlT). Beim Hunde 
nimnit namlich die Azetonausscheidung im Hunger nicht zu, sondern ab; sie 
wird mit steigenden Fleischmengen vermehrt, geht der StickstoHausscheidung 
parallel und wird durch Kohlehydratzufuhr nicht vermindert (FR. VOlT)2. Trotz 
dieser abweichenden VerhiHtnisse besteht aber auch beim Hunde eine unver
kennbare Beziehung zwischen Azetonkorperausscheidung und Kohlehydrat
stoffwechsel, indem namlich bei ihm beim Phlorrhizindiabetes die "Azidose" erst 
nach eingetretenem Glykogenverbrauch (MARUM)3 auftritt. 

Fett als Azetonbildner. Da also die Kohlehydrate nicht Azetonbildner 
sein konnen, bleibt als zweite Quelle der Azetonkorper nur das Fett iibrig. Zu
gunsten der Annahme eines solchen Ursprunges dieser Stoffe sprechen auch ge
wisse Fiille von Diabetes mit starker Azetonkorperausscheidung (P-Oxybutter
saure), wo, unter der Annahme einer Entstehung von Azetonkorpern aus EiweiB, 
die umgesetzte EiweiBmenge zu klein war, um die Menge der Azetonkorper zu 
decken (MAGNUS-LEVY). Die reichliche Azetonausscheidung beim Hungern 
konnte auch daher riihren, daB hierbei groBtenteils das Korperfett verbraucht 
wird, und man hat auch in mehreren Fallen eine enge Beziehung zwischen Fett
verbrauch und Azetonkorperausscheidung gefunden. Mehrere Forscher, wie 
GEELMUYDEN, SCHWARZ, WALDVOGEL haben eine Vermehrung der Azetonurie 
durch Aufnahme von Nahrungsfett beobaehtet, und FORSS:NER 4 hat sogar eine 
bestimmte Parallelitat zwischen der Azetonausscheidung und der Fettaufnahme 
konstatieren konnen. Gegenwartig diirfte wohl auch recht allgemein das Fett 
als die wichtigste QueUe der Azetonkorper betrachtet werden. Unter solchen 
Umstanden ist es aber etwas auffallend, daB man bei der Behandlung von schweren 
Diabetesfallen sowohl beziiglich der Abnahme der Hyperglykamie wie der Azeton
korperbildung viel bessere Resultate mit einer an Kohlehydraten und EiweiB 
armen, aber an Fett reichell Kost als mit anderen Diatformen hat erhalten konnen 
(K. PETREN)5. 

Da es nach dem Obigen sowohl ketogen (Fettsauren, Leuzin, Tyrosin u. a.) wie anti
ketogen wirkende St{)ffe (Glukose, Fruktose, Glyzerin u. a.) und Stoffwechselprodukte gibt, 
hat PH. SHAFFER6 versucht, das Ketonbildungr,tgleichgewicht, d. h. die Relation zwischen 
beiden Arten von Stoffen, die vorhanden sein mull, damit keine iiberschiissige Ketogen
bildung stattfinde, zu berechnen. Er findet diese Relation gleich 1, wenn der Respirations
quotient 0,76 ist. Bei hOherem Quotient iiberwiegen die antiketogenen, bei medrigeren 
die ketogenen Karper. Der Wert dieser.Berechnungen und ihrer Unterlagen lassen sich noch 
nicht sicher beurteilen. 

Die drei im Harne auftretendell Azetonkorper sind, wie oben erwahnt, Azeton, 
Azetessigsaure und fJ-Oxybuttersaure, und es liegt nahe zur Hand, die letzt
genannte als Muttersubstanz der zwei anderen zu betrachten. Wird namlich die 
P-Oxybuttersaure, CH3·CH(OH)·C~·COOH, in den Tierkorper eingefiihrt, so 
wird sie, wenn man sie in nicht zu groBer Menge einfiihrt, verbrannt, wiihrend 
ein "OberschuB in den Harn als Azetessigsaure, CHa· CO· C~· COOH, iibergeht. 
Diese letztere Saure kann auch verbrannt werden, geht aber bei reichlicherer 
Zufuhr zum Teil in den Ham iiber und sie zerfallt leicht in Azeton, CHa·CO·CHa, 

1 BORCHARDT und LANGE, HOFlIlEISTERS Beitrage 9, wo auch andere Arbeiten zitiert 
sind; BAER und BLUM ebenda 10; G. FORSSNER, Skand. Arch. f. Physiol. 20. 2 VgI. Full
note 5, S. 646. 3 HOFMEISTERS Beitrage 10. 4 MAGNUs-LEVY, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 
42; GEELMUYDEN 1. c. und Norsk Magazin for Laegevidenskaben 1900; vgl. auch Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 41; SCHWARZ, Deutsch. Arch. f. kIin. Moo. 1903; WALDVOGEL, Zentralbl. 
f. inn. Moo. 20; FORSSNER, Skand. Arch. f. Physiol. 22 u. 23. & Diabetesstudien. Kjabenhavn 
]923. 6 Journ. of bioI. Chem. 47, 49 u. M. VgI. ferner: R. S. HUBBARD mit FR. WRIGHT 
ebenda. 00; mit NICHOLSON jr. ebenda 03 und R. WILDER und M. D. WINTER ebenda 61. 
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und d02• Das Azeton wird auch zum Teil im Tierkorper verbrannt, zum Teil 
wird es aber durch Nieren und besonders durch die Lungen ausgeschieden. Man 
kOnnte deshalb zu der Annahme geneigt sain, daB die p-Oxybuttersiiure ein physio
logisches StoHwechselprodukt sei, welches normalerweise vollstandig abgebaut 
wird, und daB beirn Diabetes und liberhaupt bei Mangel an Kohlehydraten ihre 
Bildung abnorm gesteigert oder ihre Verbrennung erschwert sei, so daB als Folge 
hiervon in erater Linie Azeton und Azetessigsaure und in schwereren Fallen auch 
P-Oxybuttersiiure in den Rarn iibergehen (Azidose). Hierbei ist jedoch zu be
achten, daB infolge der oben (S. 611) erwahnten Reversibilitat des Vorganges 
der Verlauf auch der umgekehrle sain konnte, indem namlich Azetessigsaure 
im Tierkorper auch in P-Oxybuttersaure iibergehen kann. Eine solche Ansicht 
scheint nach GEELMUYDEN recht allgemein zu sein. GEELMUYDENl, welcher eine 
Zuckerbildung irn Tierkorper aus Azetonkorpern experimentell zu beweisen ver
sucht hat, ist der Ansicht, daB die zwei Azetonsauren normale intermediare Stoff
wechselprodukte sind, die normalerweise zu einem synthetischen Aufbau von 
Zucker (und Glykogen) dienen. In Ubereinstimmung mit MlNKOWSKI ist er des
halb auch der Ansicht, daB die Ketonurie der Ausdruck einer miBlungenen oder 
unvollstandigen Zuckersynthese sei. 

Hinsichtlich der Azetonkorperbildung aus Fett ist zu bemerken, daB das 
Glyzerin antiketoplastisch wirkt und daB man also nur mit den Fettsauren zu 
rechnen hat. Bezliglich des Verhaltens der letzteren zu der Azetonbildung haben 
EMBDEN und MARx! gefunden, daB nur salcha Normaliettsauren, welche eine 
gerade Anzahl Kohlenstoffatome enthalten, Azetonbildner sind, wahrend die 
mit ungerader Kohlenstoffzahl in dieser Hinsicht unwirksam sind. Dies gilt 
wenigstens fiir die Sii.uren von der n-Dekansaure bis zu der n-Buttersiiure, welch 
letztere ein kraftiger Azetonbildner ist. Da nun behn Diabetiker eine groBere 
Anzahl Oxybuttersauremolekiile als die, welche der Anzahl der zersetzten Fett
sauremolekiile entspricht, ausgeschieden werden kann, scheint aus einem Molekiile 
Fettsaure mehr ala ein Molekiil P-Oxybuttersaure hervorzugehen. Man hat also 
kaum einen einfachen Abbau der Fettsauren bis auf Buttersaure (unter wieder
holter Einsetzung des Oxydationsangriffes in p-Stellung), sondern eher einen 
Zerfall des Fettsiiuremolekiils in mehrere Glieder, die an der Bildung der (J-Oxy
buttersiiure beteiligt sind, anzunehmen. 

Betreffs der Bildung von Azetonkorpern aus EiweiB oder naher bestimmt 
aus a-Aminosauren hat man sich zu erinnern (siehe S. 612), daB der Abbau der 
letzteren liber die um ein Kohlenstoffatom armeren Fettsiiuren geht. So kaun 
man z. B. den Ubergang von a-Aminovaleriansaure in Azetonkorper iiber Butter
saure als Zwischenstufe in folgender Weise sich vorstellen: 

CH~' C~· CH2 • CH(NH2)' COOH ~ CHa· CH2'~' COOH -+ 
CHa· CH(OH)' C~· COOR ~ CHa· CO· CH2· COOH ~ CHa· CO· CHao 

Eine synthetische Bildung der P-Oxybuttersaure ist auch von GEE~1UYDEN 
U. a., namentlich aber von MAGNUS-LEVY als moglich angenommen worden, 
und zwar nach einer Hypothese von SPIRO mit dem Azetaldehyde als Ausgangs
material. Es ist deshalb auch von Interesse, daB FRIEDMANNa in Perlusions
versuchen an Lebern gezeigt hat, daB Aldehydammoniak und in noch hoherem 
Grade Aldol Azetonbildner sind. Man hatte also anzunehmen, daB erst eine 
Kondensation des Aldehydes zu Aldol stattfiinde, CHa· COH + CHa· COR = 
CRa·CH(OH)·CH2 ·COH, daB aus dem letzteren dann durch Oxydation P-Oxy
buttersaure, CH3 • CH(OH)' CH2 • COOH, und darauf Azetessigsaure oder umgekehrt 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. 73, wo auch MINKOWSKI zitiert ist, und Skand. Arch. f. 
Pdysiol. 40 und Ergebn. d. Physiol.l. C. 2 HOFMEISTERS Beitrage 11. 3 GEELlIIUYDEN, Zeitschr. 
f. physiol. Chern. 23 u. 28; MAGNUS·LEVY, Arch. f. expo PathoJ. u. Phann. 42; FRIEDZ,IANN, 
HOFlllEISTER!! Beitrage 11. 
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gebildet wiirde. .Mit Riicksicht auf das nun Gesagte ist as von Interesse, 
daB STEPpl und Mitarbeiter in schweren Fillen von Diabetes Azetaldehyd und 
Aldol in kleinen M~ngen in Blut und Ham gefunden haben und daB der Azet
aldehyd ein normaler Hambestandteil ist. Der Azetaldehyd konnte alB Abbau
produkt der Brenztraubensaure entstehen, welche in naher Beziehung zu dem 
Alanin und der Milchsii.ure steht. Beziiglich der Azetessigsaure, von deren Ent
stehung aus FettBiiuren oben die Rede war, haben ADAM LoEB und E. FRIED
MANNS gezeigt, daB in der mit Blut perfundierten, glykogenarmen Leber eine 
Azetessigsaurebildung aus Essigsaure (alB Azetat) stattfinden kann. FRIEDMANN 
denkt sich diese Synthese in der Weise, daB durch Kondensation von intermediar 
gebildetem Azetaldehyd mit Essigsaure, Krotonsaure, die ein kraftiger Azeton
bildner ist, gebildet wird; CHs·COH + CHs·COOH = CHs·CH:CH·COOH (Kro
tonsiiure) ~ CHs·CH(OH)·CHa·COOH~ CHs·CO·CHz·COOH. 

AlB Organ der Azetonkorperbildung hat man auf Grund der oben erwiihnten 
Perfusionsversuche wenigstens in erster Linie die Leber anzunehmen. EMBDEN 
und LATTEss haben auch gefunden, daB die azetonbildende Fahigkeit der Leber 
bei Hunden mit Pankreas- oder Phlorrhizindiabetes viel groBer als bei normalen 
Tieren ist. In Versuchen an Tieren mit ECKschen Fisteln und umgekehrten ECK
schen Fisteln (wobei das gesamte Cavablut in die Pfortader iibergeleitet wird) 
hat H. Kossow' gefunden, daB bei ECKscher Fistel eine geringere und bei um
gekehrten ECKschen Fisteln eine groBere Menge Azetonkorper alB bei normalen 
Tieren ausgeschieden wird. E. KERTESS 6 fand auch nach intravenoser Injektion 
von d,l-Leuzin bei phlorrhizinvergifteten Hunden bei der umgekehrten Fistel 
eine deutlich vermehrte Azetonkorperbildung, wiihrend das Leuzin bei gewohn
lichen ECKSChen Fisteln ohne Wirkung war. Ein anderes Organ fiir die Azeton
korperbildung als die Leber ist jedenfallB nicht sicher bekannt. 

Azeton, CaHeO, Dimethylketon = CH3 • CO· CHs ist eine diinnfliissige, wasser
helle, bei 56,50 siedende, angenehm obstahnlich riechende Fliissigkeit, welche 
im Diabetes sowohl dem Harne wie der Exspirationsluft einen Geruch nach 
Apfeln oder Obst erteilen kann. Dal! Azeton ist Ieichter alB Wasser, mit welchem, 
wie auch mit Alkohol und Ather, es in allen Verhiiltnissen sich mischt. Die wich
tigsten Azetonreaktionen sind folgende. 

Die Jodoformprobe nach LIEBEN'. Wenn man eine wasserige Losung 
von Azeton mit Alkali und darauf mit etwas Jod-Jodkaliumlosung versetzt 
und gelinde erwarmt, so entsteht ein gelber Niederschlag von Jodoform, welcher 
an dem Geruche und dem Aussehen der Kristallchen (sechsseitige Tiiieichen 
oder Stemchen) bei der mikroskopischen Untersuchung zu erkennen ist. Diese 
Reaktion ist zwar sehr empfindlich, aber fiir das Azeton nicht charakteristisch. 
Die GUNNINGsche Modifika tion der J odoform pro be besteht darin, daB 
man statt der Jod-Jodkaliumlosung und des Alkalihydrates eine alkoholische 
Jodlosung und Ammoniak verwendet. Es tritt in diesem Falle neben Jodoform 
ein schwarzer Niederschlag von Jodstickstoff auf, welcher jedoch beirn Stehen 
der Probe allmahlich verschwindet, wobei das Jodoform sichtbar wird. Diese 
Modifikatlon hat den Vorzug, daB sie mit Alkohol oder Aldehyd kein Jodoform 
liefert. Dagegen ist sie etwas weniger empfindlich, zeigt jedoch noch 0,01 mg 
Azeton in 1 ccm an. 

, Die Reaktion von FRoMMER. Das Reagens ist eine 100f0ige alkoholisclie 
L08Ung von Salizylaldehyd. Von dieser Losung setzt man 1-2 ccm zu 10 ccm 
derLosung (Harn) und legt nach der Mischung 1 g Kalihydrat in Substanz darein, 

1 Biocli~ Zeitschr. 107; mit LANGE, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 134; mit FEULGEN, 
Zeitschr. f. ·physiol. Chem. 114 u. 119. S LOEB, Bioch. Zeitschr. 48.; FRIEDMANN ebenda 00. 
S EMBDEN und LATTEs, HOFlIIEISTERS Beitrage 11. 4 Deutsch. Arch. f. klin. Med. 112. 
S Zeitechr. f. physiol. Chem. 108. 
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'Wobei eine karmosinrote Farba auftritt. Wenn notig erwarmt man auf etwa 
700 C. Ebenso empfindlich wie die vorige Reaktion. Nach N. O. ENGFELDTl 
wird die Reaktion viel empfindlicher, wenn man eine groBere Menge Kalihydrat, 
5 g auf 10 ccm Destillat, zusetzt. 

Die Quecksilberoxydpro be nach REYNOLDS griindet sich auf der 
Fahigkeit des Azetons, frisch gefalltes HgO zu losen. Man fallt eine Queck
silberchloridlosung mit alkoholischer Kalilauge, setzt die auf Azeton zu prUfende 
Fliissigkeit zu, schiittelt tiichtig und filtriert. Bei Gegenwart von Azeton ent
haIt das Filtrat Quecksilber, welches mit Schwefelammonium nachgewiesen 
werden kann. Diese Probe hat etwa dieselbe Empfindlichkeit wie die GUNNINGSche 
Probe; Aldehyd lost aber ebenfalls betriichtliche Mengen Quecksilberoxyd. Eine 
andere Quecksilberprobe von DENIGES2 beruht darauf, daB das Azeton mit Mer
kurisulfat eine weiBe Verbindung, die ausfallt, eingeht. Das Reagens enthalt 
5 g gelbes Quecksilberoxyd, in 20 ccm konzentrierter Schwefelsaure mit 100 ccm 
Wasser gelost. 3 ccm Harn werden erst mit einer kleineren Menge des Reagenzes 
(tropfenweise) gefallt (um andere Stoffe zu entfernen), die klare Fliissigkeit 
darauf mit etwa 2 ccm Reagenzlosung und 3-4 ccm 300f0iger Schwefelsaure 
versetzt und ein paar Minuten gekocht. Bei Gegenwart von Azeton, 2: 100000, 
kommt die Triibung nach 3-4 Minuten zum Vorschtiin. 

Die Nitroprussidnatriumprobe nach LEGAL. Versetzt man eine Aze
tonlosung mit einigen Tropfen frisch bereiteter Nitroprussitinatriumlosung und 
darauf mit Kali- oder Natronlauge, so farbt sich die Fliissigkeit rubinrot. Das 
Kreatinin gibt dieselbe Farbe; wenn man aber mit Essigsaure iibersattigt, so 
wird die Farbe bei Gegenwart von Azeton karminrot oder purpurrot, bei Gegen
wart von Kreatinin dagegen zunachst gelb und dann allmahlich grun und blau. 
Parakresol gibt bei dieser Probe eine rotgelbe Farbe, die beim Ansauern mit 
Essigsaure hellrosa wird und also nicht mit Azeton verwechselt werden kann. 
ROTHERA 3 hat ein empfindliches Verfahren zur Ausfiihrung der Probe mit Am
moniumsalz und mit Ammoniak angegeben. 

ENGFELDT hat neuerdings 4 gezeigt, daB die Modifikation von ROTHERA, 
wegen ihrer groBeren Empfindlichkeit und der groBeren Haltbarkeit des gebildeten 
Farbstoffes, der urspriinglichen LEGAL schen Probe entschieden vorzuziehen ist. 
Die Azetessigsaure gibt ebenfalls die Reaktion von LEGAL und von ROTHERA, 
zeigt aber, wenn die Reaktion ROTHERAS nach der V orschrift ENGFELDTS 
ausgefuhrt wird, eine viel starkere Reaktion als das Azeton. Die Empfindlich
keitsgrenze fur die Azetessigsaure (als Azeton berechnet) liegt namlich bei 1 rug 
und fUr das Azeton bei 100 mg in 1000 ccm. Auf der Modifikation von ROTHERA 
hat ENGFELDT auch eine kolorimetrische Methode zur Bestimmung des Gesamt
azetongehaltes im Harne gegriindet (siehe das Original). 

Die Indigoprobe nach PENZOLDT beruht darauf, daB Orthonitrobenzaldehyd in 
alkalischer Liisung mit dem Azeton Indigo gibt. Eine warm gesattigte und darauf erkaltete 
Liisung von dem Aldehyde versetzt man mit der auf Azeton zu priifenden Fliissigkeit und 
darauf mit Natronlauge. Die Fliissigkeit wird bei Gegenwart von Azeton erst gelb, dann griin 
und scheidet endlich Indigo ab, welcher beim Schiitteln der Probe mit Chloroform von diesem 
mit blauer Farbe gelost wird. Mittelst dieser Probe konnen 1,6 mg Azetonnachgewiesen werden. 

Azetessigsaure, C4HeOa, Azetylessigsiiure, Diazetsaure = (CHa• CO). CBs· 
COOH, ist eine farblose, stark saure Flussigkeit, welche sich mit Wasser, Alkohol 
und .ather in allen Verhaltnissen mischt. Beim Erhitzen, wie beim Sieden mit 
Wasser und besonders mit Sauren, zerfallt sie in Kohlensaure und Azeton und 
gibt deshalb die obengenannten Azetonreaktionen. Von dem Azeton unterscheidet 
sie sich dadurch, daB sie mit verdiinnter Eisenchloridlosung eine violettrote 
oder braunrote Farbe annimmt. Zum Nachweis der Saure dienen, auBer der 

1. V. FROMMER, Berl. kline Wochenschr. 42: ENGFELDT e.bendn 62. 2.Comp.t. Rend. 
128, 127. 3 Joum. of Physiol. 37 4 Biochem. Zeitschr. 169. 
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Probe von LEGAL-ROTHERA, folgende Reaktionen, welche wie die letztgenannte 
Probe direkt mit dem Harne ausgefiihrt werden. 

Die Reaktion von GERHARDT. Man versetzt 10-15 ccm Harn mit Eisen
chloridlosung 80 lange, ala er noch einen Niederschlag gibt, filtriert vom Eisen
phosphatniederschlage ab und fiigt noch etwas Eisenchlorid zu. Bei Gegenwart 
der Saure wird die Farbe bordeauxrot. Die Farbe verblaBt jedoch bei Zimmer
temperatur innerhalb 24 Stunden, schneller beim Sieden (Unterschied von Salizyl
saure, Phenol, Rhodanwasserstoff). Wird eine andere Portion des Harnas bei 
schwachsaurer Reaktion stark gekocht, wobei die Azetessigsaure zersetzt wird, 
so gibtdiese Portion nach dem Erkalten nicht die Reaktion. 

Reaktion von ARNOLD und WLIAWSKY. 6 ccm einer Losung, welche in 
100 ccm 1 g p-Amidoazetophenon und 2 ccm konzentrierte Salzsaure enthalt, 
werden mit 3 ccm einer 10/ oigen Kaliumnitritlosung gemischt und zu dem gleichen 
Volumen Harn gesetzt. Man fiigt nun einen Tropfen konzentrierten Ammoniaks 
hinzu und schiittelt stark. Es entsteht eine braunrote Farbung. Von diesem 
Gemenge nimmt man darauf 10 Tropfen bis 2 ccm (je nach dem Gehalte des 
Hames an Azetessigsaure), setzt 15-20 ccm Salzsaure vom spez. Gewicht 1,19, 
3 ccm Chloroform und 2-4 Tropfen Eisenchloridlosung hinzu und mischt lang
sam ohne Schiitteln. Das Chloroform wird bei Anwesenheit von Azetessigsaure 
violett bis blau gefarbt (sonst nur gelblich oder schwach rotlich). Diese Reaktion 
is~viel empfindlicherals die vorige und zeigt noch 0,04%0 Azetessigsaure an. 
GroBere Mengen Azeton (nicht aber die im Harne in Betracht kommenden) sollen 
nach ALLARD 1 diese Reaktion geben. 

Eine Kombination der Reaktionen von K. MORNER und E. RIEGLER, weiche beide 
auf der Bildung von Jodazeton basiert sind, ist die folgende Reaktion von BONDI und 
O. SOHWARZ2. 5 ccm Ham setzt man Jod.Jodkaliumlosung tropfenweise hinzu, bis die 
Farbe orangerot geworden ist. Darauf erwarmt man gelinde und setzt, weun die orange
rote Farbe verschwindet, wieder Jodlosung zu, bis die Farbe beirn Erwarmen bestehen bleibt. 
Dann kocht man auf. wobei der stechende Geruch von dem die Augen heftig angreifenden 
Jodazeton auftritt. Azeton gibt die Reaktion nicht. . 

Nachweis von Azeton und Azetessigsaure im Harne. Wenn man ge· 
sondert auf Azeton und Azetessigsiiure priifen will, mull del' Priifung auf Azeton eine 
Priifung auf Azetessigsaure vorangehen, und ds. diese Saure allmahlich beim Stehen 
des Hames zersetzt wird, mull der Ham moglichst frisch untersucht werden. Bei 
Gegenwart von Azetessigsaure gibt der Ham die obengenannten Reaktionen. Zur 
Priifung auf Azeton bei Gegenwart von Azetessigsaure macht man den Ham erst 
schwach alkalisch und schiittelt ibn dann behutsam in einem Scheidetrichter mit 
alkohol- und azetonfreiem Ather. Den abgehobenen Ather schiittelt man danach 
mit etwas Wasser, welches das Azeton aufnimmt, und priift dann das Wasser. Da 
die Menge des Azetons im Verhiiltnis zu den iibrigen Azetonkorpem meistens nur 
klein ist, hat eine gesonderte Pl'iifung auf Azeton meistens nur wenig Interesse. 

Zur quantitativen Bestimmung des Azetons, wobei man in Hamanalysen 
oft das prMormierte und das aus Azetessigsaure entstehende Azeton als Gesamt
azeton zusammen bestimmt, hat man eine Menge sowohl makro· wie mikrochemische 
Methoden ausgearbeitet. Unter diesen sindzu nennen die jodometrische Be
stimmung, die Fiillung mit Quecksilbersulfat nach DENIGES, die Bestimmung 
alsp-Nitrophenylhydrazon nach v. EKENSTEIN und J. BLANKS1IA und die, nament
Ueh zur Bestimmung von sehr kleinen Azetonmengen geeigneten nephelometrischen 
Methoden von W. K. MARRIOT und FOLIN und DENIS. Von diesen Methoden diirfte 
die jodometrische Bestimmung, die auch zu mikrochemischen Arbeiten brauchbar 
ist, die am meisten verwendete sein, weshalb auch die Hauptziige derselben hier mit
geteilt werden, wahrend beziiglich del' iibrigen auf groBere Werke hingewiesen wird. 

Die jodometrische Methode von MESSINGER beruht auf demselben Prinzipe 
wie die LmBENsche Reaktion, daB namlich das Azeton durch eine alkalische Jod· 

1 ARNOLD, Wien. klin. Wochenschr. 1899 lrnd Zentralbl. f. inn. Med. 1900; LIPLIAWSKY, 
Deutsch. med. Wochenschr. 1901; ALLARD, BerI. klin. Wochenschr. 1901. 2 Wien. kIin. 
Wochenschr.1906; K. MORNER, Skand. Arch. f. PhysioI. It; E. RIEGLER, Wien. med. Blitt.ar 25. 
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losung in Jodoform iibergefiihrt wird nach dem Schema: 6KOH + 6J = 3KO.T + 
3KJ + 3HaO und 3KOJ -I- CHa . CO. CHa = CHa . CO. CJa + 3KOH und CHa . CO . 

CJ3 + 3KOH = CHJ3 + CHaCOOK + 2KOH. Die ~-Jodlosung wird in Dber. 
10 

schull zugeset.zt und auf das nicht verbrauchte Jod wird mit ;0 - Thiosulfatlosung 

zuriicktitriert. 1 ccm der Jodlosung entspricht 0,967 mg Azeton. Bei der Bestimmung 
wird sowohl daa praformierte wie daa infolge der Erhitzung aus der Azetessigsaure 
wahrend der Destillation gebildete Azeton bestimmt. Hierbei ist jedoch zu beachten, 
dall man, um die Entstehung von anderen, storend wirkenden Stoffen zu vermeiden. 
den Ham nur sehr schwach ansauern soll. 

20-50 ccm Ham oder mehr je nach dem groBeren oder kleineren wahrschein
lichen Azetongehalte werden in einem Kolben mit destilliertem Wasser zu 100 bis 
200 ccm verdiinnt und mit 2-3 g Weinsaure versetzt. Es wird dann wahrend 20 bis 
30 Minuten nach eingetretenem Sieden unter starkem Abkiihlen destilliert und das 
Destillat in einem mit 100 ccm eiskaltem Wasser beschickten Kolben aufgesammelt. 
Zur Verhiitung einer zu starken Konzentration der Fliissigkeit wahrend der Destil
lation kann man aus einem in den Stopfen eingesetzten Hahntrichter Wasser zu
tropfen lassen. Unmittelbar nach been deter Destillation wird das Destillat oder ein 
abgemessener Teil desselben mit nitritfreier Alkalilauge von 25% alkalisch gemacht 

lmd mit iiberschiissiger ~-JodlOsUllg versetzt. Nach 10 Minuten mrd mit verdiinnter 
10 

Schwefelsaure von 25 0/ 0 angesauert und dann mit Thiosulfatlosung, zuletzt unter 
Zusatz von loslicher Starke, zuriicktitriert. Bei sehr genauer Arbeit kann es notig 
sein, das erste Destillat nach Zusatz von Kalziumkarbonat noch einmal zu destil
lieren. Mehr detaillierte Angaben auch 11ber Destillation von grollen Harnmengen 
findet man in groBeren Handbiichern, wie z. B. HOPPE-SEYLER-THIERFELDERS Hand
buch, 9. Aufl., 1924. 

Die p·Oxybuttersaure, C4HsOa = CHs·CH(OH) ·CH2 ·COOH stellt gewohn
lich einen geruchlosen Sirup dar, kann aber auch in Kristallen erhalten werden. 
Sie ist.leicht Wslich in Wasser, Alkohol und Ather. Sie ist linksdrehend, (a) D = 
- 24,12 0 fUr Losungen von 1-11%, und sie wirkt also auf die Bestimmung 
des Zuckers durch Polarisation ~t6rend ein. Die Saure wird weder von Blei
essig noch von ammoniakalischem Bleiessig gefiUlt und sie vergart nicht. Beim 
Sieden mit Wasser, besonders bei Gegenwart von einer Mineralsaure, zersetzt 
sich die Saure in die bei 71-720 C schmelzende a-Krotonsaure und Wasser: 
CHa ·CH(OH) ·CHz·COOH = H 20 + CH3 ·CH:CH ·COOH. Bei der Oxydation 
mit Chromsauremischung liefert sie Azeton. 

Nachweis der P-Oxybuttersaure im Harne. 1st ein mit Hefe vergorener 
Harn noch lavogyr, so ist das Vorkommen von Oxybuttersaure wahrscheinlich. Zur 
weiteren Priifung kann man nach KULZ den vergorenen Harn zum Sirup verdunsteri 
und nach Zusatz von dem gleichen Volumen konzentrierter Schwefelsaure direkt 
ohne Kiihlung destillieren. Es wird hierbei a-Krotonsaure gebildet, welche iiber
destilliert und, naeh starkem Abkiihlen des in einem Reagenzrohre aufgefangenen 
Destillates, in Kristallen (nach der Reinigung von dem Sehmelzpunkte -I- 72 0 C) 
sich absetzen kann. Erhal t man keine KristalIe, so schiittelt man das Destillat wieder
holt mit Ather aus und iiberHWt den Ather del' freiwilligell Verdunstung. Die sich 
ausscheidenden Kristalle kann man nach EMBDEN und SCHMITZ am besten dm·ch 
Auflosung in Ather, Verdunstung der Hauptmasse des Athers und Fallung mit Petrol
ather, wobei fliichtige Fettsauren und Benzoesaure entfernt werden, reinigen. 

Die quantitative Bestimmung kann durch vollstandige Extraktion del' 
P-Oxybuttersaure mit Ather und Bestimmung der spez. Drehung geschehen. Die 
Extraktion kann nach MAGNUS-LEVY (vgl. HOPPE-SEYLER-THIERFELDERS Hand
buch, 9. Auf I., und GEELMUYDEN, in HAlIIMARsTEN-Festschrift 1906) oder nach BER
GELL 1 geschehen. Am besten bestimmt man die Saure nach SHAFFER als Azeton 
durch Oxydation mit Schwefelsaure-Chromatmischung. Beziiglich der Bestimmung 

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 33. 
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nach dieser Methode wird auf die Arbeiten von ENGFELDT (Zeitechr. f. physiol. Chem. 
99 und Acta medica sca.ndin. Vol. LII) verwiesen. Eine klinische Methode zur Be
stimmung des Azetons und der P-Oxybuttersii.ure in kleinen Hammengen hat auch 
ENGFELDT (Bioch. ZeitBchr. 1(4) angegeben. Siehe im iibrigen ausfiihrlichere Hand
biicher. Die Bestimmung von Azetaldehyd wie auch die gleichzeitige Bestimmung 
V:ou Aldehyd und Azeton findet man in den Arbeiten von STEPP 1 und Mitarbeitem, 
besonders R. FRICKE. 

Die Diazoreaktion von EHRLICH wie auch seine Reaktion mit p-Dimethyl. 
aminobenzaldehyd sind schon in dem Vorigen besproohen worden. 

Die sog. ROSENBAcHBche Harnprobe, bei welcher der Ham baim Sieden unwr Zusatz 
Tropfen um Tropfen von Salpetersaure burgunderrot wird und beim Schiitteln einen blau. 
roten Schaum zeigt, beruht auf der Entstehung von Indigosubstanzen, besonders Indigorot2• 

Fett im Harne. Chylurie nennt man die Absonderung eines Hames, welcher durch 
sein Aussehen und seinen Fettreichtum dem Chylus ihnlich ist. Er enthilt auBerdem reg!"l
maBig EiweiB, oft auch Fibrin. Die Chylurie kommt am haufigsten in den Tropenlandern 
vor. Lipurie, d. h. die Ausscheidung von Fett mit dem Harne, kann teils mit. teils ohne 
Albuminurie bei anscheinend gesunden Personen, bei SChwangeren und f!"rner in gewissen 
Krankheiten, wie beiDiabetes, Phosphorvergiftung undFettentartung der Nieren vorkommen. 

Das Fett erkennt man gewohnlich leicht mit dem Mikroskope. Man kann es auch mit 
Ather ausschiitteln und unter allen Umstinden kann man es durch Eindampfen des Hames 
zur Trockne und Extraktion des Riickstandes mit Ather nachweisen. 

Cholesterin ist auch mitunter bei Chylurie und in einigen anderen Fillen im Harne 
gefunden worden. 

Aminosiimen soheinen in jedem normalen Harne vorzukommen, und man 
berechnet die Menge des Aminosaurestickstoffes zu 0,5-2% von dem Gesamt
stickstoffe des Harnes. Unter normalen Verhaltnissen hat man aus dem Harne 
nur Glykokoll und Histidin darstellen kOnnen. In Leberkrankheiten, wie bei 
Phosphor- und Arsenvergiftung und akuter gelber Leberatrophie, hat man reich
lichere Mengen von Leuzin und Tyrosin, in einem FaIle auch Alanin gefunden. 
Die quantItative Bestimmung geschieht am besten nach dem Verfahren von 
HENRIQUES und SORENSEN und sie basiert auf der Verwendung von der SORENSEN
sChen Formoltitl'ation (man vergleiche: C. NEUBERG, Del' Harn, I, 1911, S. 578). 
Von besonderem Interesse ist das Vorkommen von der Aminosaure Zystin. 

Zystin. 1m normalen Harne solI nach BAUMANN' und GoLDMANN3 eine 
d~m Zystin ahnliche Substanz in sehr kleiner Menge sich vorfinden. In groBeren 
Mengen kommt diese Substanz im Hundeharn nach Vergiftung mit Phosphor 
vor. Das Zystin selbst ist dagegen mit Sicherheit nur, und zwar ziemlich selten, 
in Harnkonkrementen und im pathologischen Harne, aus welchem es als Sedi
ment sich aussoheiden kann, gefunden worden. Die Zystinurie kommt ofter bei 
Mannem als bei Weibel'll vor. In dem Harne bei Zystinurie haben BAUMANN' 
und UDRA,NSZKY die zwei Diamine, das Kadaverin (Pentamethylendiamin) 
und das Putreszin (Tetramethylendiamin), welche bei der EiweiBfaulnis ent
stehen, gefunden. Die Zystinurie kann jedoch sowohl ohne wie mit Diaminen 
im Harne auftreten, und nur selten werden Diamine sowohl im Harne wie in 
den Fazes gefunden, was vielleicht daher riihrt, daB die Diamine, wie in einem 
Falle von CAMMIDGE und GARROD" nur zeitweise in den Fazes vorkommen. Die 
Zystinurie ist, wie man allgemein annimmt, eine Anomalie des EiweiBstoffweohsels, 
bei welcher das Zystin aus unbekannten Griinden nicht wie gewohnlich abgebaut 
wird. Auffallend ist es aber hierbei, daB das Zystin des Nahrungs- oder Korper
eiweiBes durch den Ham ausgeschieden wird, wahrend dagegen der Zystinuriker, 
wenigstens in gewissen Fallen, das als solches eingefiihrte Zystin quantitativ um
setzen kann li• Gewisse Beobachtungen, wie der Befund von Lysin, Leuzin und 

1 Zeitschr. f. physioI. Chem.114, 116,118, 119 u. Bioch. Zeitschr. 1.6. 2 Vg). ROSIN in 
VIRCHOWS Arch. 123. 3 BAUlIlANN, Zeitschr. f. physioi. Chem. 8; mit GOLDMANN ebenda 12; 
B. und UDRANSZKY ebenda 13. 'CAMMIDGE und GARROD, Journ. of Pathol. u. Booter. 1900. 
i Vgl. WOLF und SWFER, Journ. of bioI. Chem. 4; T. S. HELE, Journ. of Physiol. 89. Vgl. 
auch J. M. LOONEY, H. BERGLUND uncI R. C. GRAVES, Journ. of bioI. Chem. 67. 
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Tyrosin im Harne von Zystinurikem machen es wahrscheinlich, daB der Abbau 
auch anderer AminosaUl'en bei del' Zystinurie herabgesetzt sein kaml. 

Die Eigenschaften und Reaktionen des Zystins sind schon in einem vorigen 
Kapitel (S. 108 u. 109) abgehandelt worden. 

Aus Zystinsteinen stellt man das Zystin leicht durch Losung in Alkalikarbonat, 
AusfiiJlung mit Essigsaure und Wiederauflosung.in Ammoniak dar. Bei derspon
tanen Verdunstung des Ammoniaks scheidet sich das Zystin kristallinisch aus. Das 
im Harne geloste Zystin weist man bei Abwesenheit von EiweiJl und SchwefelwB!>ser
stoff durch Sieden mit Alkali und Priifung mit Bleisalz odeI' Nitroprussidnatrium 
nacho Zur Isolierung des im Harne gelosten Zystins sauert man den Harn mit Essig
saure stark an. Den nach 24: Stunden gesammelten. zystinhaltigen Niederschlag 
digeriert man mit Salzsaure, von welcher Zystin und Kalziumoxalat, nicht aber die 
Harnsaure, gelost werden. Man filtriert, iibersattigt das Filtrat mit Ammonium
karbonat und behandelt den Niederschlag mit Ammoniak. welches das ·Zystin lost, 
das Kalziumoxalat dagegen ungelost hinterlaBt. Man filtriert wiederum und fallt 
mit Essigsaure. Das gefallte Zystin erkennt mau mit dem Mikroskope und an den 
obengenannten Reaktionen. Als Sediment erkennt man das Zystin mit dem Mikro
skope. Man mull es jedoch durch Auflosung in Ammoniak und AusfiiJlung mit Essig
saure reinigen und nahel' untersuchen. Spuren von gelostem Zystin kann man durch 
Darstellung von Benzoylzystin nach BAUMANN und GOLDMANN isolieren. Zum Nach
weis und zur Bestimmung des Zystins kann man, wie es scheint mit Vorteil, das Ver
fahren von GASKELL 1 benutzen, welches darin besteht, daB man den mit Ammoniak 
und Chlorkalzium von Oxaiat und PhosphateD befreiten Harn· mit dem gleichen 
Volumen Azeton versetzt und mit Essigsaure ansauert. Die ausgefiiJlten, in Wasser 
mit Ammoniak gelosten Kristalle werden durch Auflosung und neue Fallung in der
selben Weise gereinigt. C. TH. MORNER 2 hat eine verbesserte Methode zur quanti
tativen, gewichtsanalytischen Bestimmung und LOONEY 3 eine kolorimetrische Be
stimmungsmethode ausgearbeitet. 

AuBer dem auch in normalem Harn vorkommenden Histidin und Methylguanidin hat 
H. REINWEIN4 in pathologischem Harn gefunden: ein Dimethylxanthin, c,HsN,Os' und 
y-Butyrobetain (bei pernizioser Anamie) und eine Julin genannte Base, <\5HaaN30, (bei fort
geschrittener Lungentuberkulose). 

VII. Harnsedimente nnd Harnkonkremente. 
Als Harnsediment bezeichnet man den mehr odeI' weniger reichlichen Boden

satz, welchen del' gelassene Ham nach und nach absetzt. Diesel' Bodensatz kaml 
teils organisierte und teils nichtorganisierte Bestandteile enthalten. Die ersteren, 
welche Zellen verschiedener Art, Hefepilze, Bakterien, Spermatozoen, Ham
zylinder u. dgl. sind, mussen Gegenstand del' mikroskopischen Untersuchung 
werden, und die folgende Darstellung kaml also nul' auf die nicht organisierten 
Sedimente sich beziehen. 

Wie schon oben (S. 533) elwahnt, kaml del' Ham gesunder Individuen zu
weilen schon beim Harnlassen von Phosphaten triibe sein odeI' nach einiger 
Zeit durch ausgeschiedene Urate (Sedimentum lateritium) triibe werden. In 
del' Regel ist del' eben gelassene Harn klar und nach dem Erkalten zeigt er nur 
ein leichtes Wolkchen (Nubecula), welches aus Harnmukoid, einzeInen Epithel
zellen, Schleimkorperchen und Uratkornchen besteht. LaBt man den sauren 
Ham &tehen, so kaml er jedoch nach und nach verandert werden; er wird dunkler 
und setzt ein aus Harnsaure oder harnsauren Salzen und bisweilen auch aus 
Kalziumoxalatkristallen bestehendes Sediment ab, in welchem auch Hefepilze 
und Bakterien zuweilen zu sehen sind. Als Ursache diesel' Veranderung, welche 
von friiheren Forschern "saure Harngarung" genamlt wurde, betrachtet man 
allgemein eine Umsetzung des zweifach !lauren Alkaliphosphates mit den Uraten 

1 J. F. GASKELL, Journ. of Physiol. 36. 2 Upsala Lakarefs Forb. (N. F.) 27; 3 Journ. 
of bioI. Chern. M. 'Arch. f. expo Pathol.u. Pharm. 103 und Arch. f. klin. Med. 144. 
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des Harnes. Hierbei entsteht einfaoh saures Phosphat und je nach Umstanden 
starker saure Urate, Quadriurate oder freie Ra.rnsaure oder cin Gemenge von 
beiden l • 

Friiher oder spater, bisweilen erst nach mehreren Wochen, verandert sich 
jedoch die Reaktion des urspriinglich sauren Harnes; sie wird neutral oder alka
lisch, Der Barn ist nun in die "alkalische Garung" iibergegangen, welche 
darin besteht, daB der Harnstoff durch niedere Organismen, den MicrocOQcus 
ureae, das Bacterium ureae und auch andere Bakterien in Kohlensaure und Am
moniak zersetzt wird. Aus dem Micrococcus ureae hat MUSCULUS!! ein in Wasser 
losliches, Harnstoff spaltendes Enzym, Urease, isolieren konnen. Wahrend der 
alkalischen Garung konnen auch fliichtige Fettsauren, besonders Essigsaure, 
hauptsiichlich durch eine Garung der Kohlehydrate des Harnes entstehen (SAL
KOWSKI)3. Eine Garung, durch welche Salpetersaure zu salpetriger Saure redu
ziert wird, und eine andere, bei welcher Schwefelwasserstoff entsteht, kommen 
auch bisweilen vor. 

1st die alkalische Garung nur so weit vorgeschritten, daB die Reaktion neutral 
geworden ist, so findet man in dem Sedimente oft Reste von Harnsaurekristallen, 
bisweilen mit prismatischen Kristallen von Alkaliurat besetzt, dunkelgefarbte 
Kiigelchen von Ammoniumurat, oft auch KalziumoxaIatkristalle und zuweilen 
auch kristallisiertes Kalziumphosphat. Besonders charakteristisch £iir die alka
lische Garung sind Kristalle von Ammoniummagnesiumphosphat (Trippelphos
phat) und die Ammoniumuratkiigelchen. Bei der alkalischen Garung wird der 
Harn blasser und oft mit einer diinnen Raut iiberzogen, welche amorphes Kal
ziumphosphat mit glitzernden Trippelphosphatkristallen und zahllose Mikro
organismen enthiUt. 

Nicht organisierte Sedimente. 
Harnsa ure. Die Harnsaure kommt im sauren Harne als gefarbte Kristalle 

vor, welche teils an ihrer Form und teils an ihrer Eigenschaft, die Murexidprobe 
zu geben, erkenntlich sind. Beim Erwarinen des Hames werden sie nicht gelost. 
Bei Zusatz von Alkalilauge zu dem Sedimente losen sich die Kristalle dagegen, 
und wenn man einen Tropfen dieser Losung auf dem Objektglase mit Salzsaure 
versetzt, so erhalt man die mit dem Mikroskope leicht zu erkennenden kleinen 
Harnsaurekristalle. 

Saure Urate. Dieses, nur im sauren oder neutralen Harne vorkommende 
Sediment ist amorph, lehmgelb, ziegelrot, rosafarbig oder braunrot. Von anderen 
Sedimenten unterscheidet es sich dadurch, daB es beim Erwarmen des Hames 
sich lOst. Es gibt die Murexidprobe und scheidet nach Zusatz von Salzsaure 
mikroskopisch kleine Harnsaurekristalle abo Kristallisiertes Alkaliurat kommt 
selten im Harne vor und in der Regel nur in solchem, welcher infolge der alkali
schen Garung neutral, aber noch nicht alkalisch geworden ist. Die Kristalle sind 
denen des neutralen Kalziumphosphates ziemlich ahnlich, werden aber von Essig
saure nicht gelost, sondern geben damit eine Triibung von kleinen Harn
saurekristallen. 

Ammoniumurat kann zwar bei neutraler Reaktion, bei der alkalischen 
Giirung eines vorher stark sauren Hames, in dem Sedimente vorkommen, ist aber 
eigentlich nur fiir den ammoniakalisch reagierenden Harn charakteristisch. Das 
Sediment besteht aus gelb- oder braungefarbten, runden, hiiufig mit stachel
fOrmigen Prismen besetzten und infolge hiervon stechapfelahnlichen, ziemlich 
groBen Kugeln. Es gibt die Murexidprobe. Von Alkalien wird es unter 

1 VgI. HUPPERT-NEUBAUER, 10. Aufl., und A. RITTER, Zeitschr. f. BioI. 36. 2 PFLUGERS 
Arch. 12. 3 SALKmvsKI, Zeitschr. f. physiol. Chern. IS. 
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Ammoniakentwicklung geWst und nach Zusatz YOIl Salzsaure scheiden sich aUB 
. der wsung Harnsaurekristalle abo 

Kalziumoxalat kommt ala Sediment am haufigsten ala kleine, glanzende, 
stark lichtbrechende Quadratoktaeder vor, welche bei mikroskopischer Besich
tigung an die Form eines Briefkuverts erinnern. Die Kristalle konnen wohl nur 
mit kleinen, nicht vollig ausgebildeten Kristallen von Ammoniummagnesium
phosphat verwechselt werden. Von diesen unterscheiden sie sich jedoch leicht 
durch Unloslichkeit in Essigsaure. Das Oxalat kann auch als platte, ovale oder 
fast kreisrunde Scheiben mit zentraler Grube vorkommen, welche, von der Seite 
gesehen, sanduhrformig sind. Oxalsaurer Kalk kann als Sediment in saurem 
sowohl wie in neutralem oder alkalischem Harne vorkommen. Die Menge des 
im Harne ala Sediment sich ausscheidenden Kalziumoxalates hangt nicht nur 
von dem Gehalte des Harnes an diesem Salz, sondern auch von dem Sauregrade 
desselben abo Das Losungsmittel des Oxalates im Harne scheint das zweifach 
saure Alkaliphosphat zu sein, und mit einem groBeren Gehalte an solchem Salz 
kann auch mehr Oxalat in Losung gehalten werden. Wenn, wie oben (S. 655) 
erwahnt, beim Stehen des Hames aus dem zweifach sauren einfach saures Phos
phat gebildet wird, kann demnach ein entsprechender Teil des Oxalates als Sedi
ment sich ausscheiden. 

Kalziumkarbonat kann in reichlicher Menge als Sediment im Harne der 
Pflanzenfresser auftreten. 1m Harne des Menschen kommt es als Sediment nur 
in geringer Menge vor, und zwar nur im alkalisch reagierenden Harne. Es hat 
entweder fast dasselbe Aussehen wie das amorphe Kalziumoxalat oder es kommt 
in etwas groBeren, konzentrisch gestreiften Kugeln vor. Es lost sich, zum Unter. 
schied von dem oxalsauren Kalk. in Essigsaure unter Gasentwicklung. Es ist 
nicht gelb- oder braungefarbt wie das Ammoniumurat und gibt nicht die Murexid
probe. 

Kalziumsulfat kommt sehr selten als Sediment in stark saurem Harne vor. Es tritt 
ill langen, diinnen, farblosen Nadeln oder meist zu Drusen vereinigten, schief abgeschnittenen 
Tafeln auf. 

Kalziumphosphat. Das nur im alkalischen Harne sich vorfindende 
Kalziumtriphosphat, Caa(P04)2' ist stets amorph und kommt teils ala ein 
farbloses, sehr feines Pulver und teils als eine aus sehr feinen Kornchen bestehende 
Haut vor. Von amorphen Uraten unterscheidet es sich dadurch, daB es ungefarbt 
ist, in Essigsaure sich lost, beim Erwarmen des Harnes aber ungelOst bleibt. 
Das Kalziumdiphosphat, CaHP04 + 2H20, kommt in neutralem oder nur 
sehr schwach saurem Harne vorl. Man findet es teils in der den Harn iiber
ziehenden, diinnen Haut und teils in dem Sedimente. Es kristallisiert in einzelnen 
oder sich kreuzenden oder zu Drusen angeordneten, farblosen, keilformigen, an 
dem breiten Ende schief abgeschnittenen Kristallen. Von kristallisiertem Alkali
urat unterscheiden sich diese Kristalle am leichtesten dadurch, daB sie in ver
diinnten Sauren ohne Riickstand Wslich sind und die Murexidprobe nicht geben. 

Ammoniummagnesiumphosphat. Trippelphosphat, phosphorsaure 
Ammon-Magnesia, kann zwar in amphoter reagierendem Harne bei Gegenwart 
ciner geniigenden Menge Ammoniumsalze sich ausscheiden, ist aber sonst fiir den 
durch alkalischc Garung ammoniakalisch gewordenen Harn charakteristisch. 
Die Kristalle sind so groG, daB sie mit unbewaffnetem Auge als farblose, glitzernde 
Punkte in dem Sedimente, an der Wand des GefaBes und in der Baut an der 
Oberflache des Harnes leicht gesehen werden konnen. Das Salz stellt groBe, pris
matische Kristalle des rhombischen Systemes (Sargdeckel) dar, welche in Essig
saure loslich sind. Amorphes Magnesiumphosphat, Mga(PO")2' kommt neben 

1 tiber die Bedillgungen fur das Auftreten dieses Sedimentes im Harne vgl. man: C. Til. 
1I'lOxNER, Zeitschr. f. physiol. Chem. 58. 
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Kalziuintriphosphat in einem durch fixe Alkalien aJkalischen Hal'no VOl'. In 
selteneren Fallen hat man auch kristallisiertes Magnesiumphospbat, ~(PO")2· 
+ 22~O, als stark lichtbrechende, langliche, rhombische Tafeln im Menschen
harne (auch im Pferdeharne) beobachtet. 

Ala seltenere Sedimente sind zu bezeichnen: Zystin, Tyrosin, Hippursaure, Xan
thin, Hamatoidin. In alkalischem Harne kannen auch durch eine Zersetzung der Indoxyl
glukuronsaure blaue· Kristallchen von Indigo auftrl!ten. 

HarnlionkI'emente. 
AuBel' gewissen pathologischen Harnbestandteilen kOllllen an del' Entstehung 

del' Harnkonkremente samtliche diejenigen Harnbestandteile sich beteiligen, 
welche iiberhaupt als Sedimente im Harne vorkommen kOllllen. Als einen wesent
lichen Unterschied zwischen einem amorphen odeI' kristallinischen Harnsedimente 
einerseits und HarngrieB odeI' groBeren Konkrementen anderseits gibt jedoch 
EBSTEIN'l das Vorkommen eines organischen Geriistes in diesen letzteren an. 
Wie die in einem normalen, sauren, und die in einem garenden, alkalischen Harne 
auftretenden Sedimente verschiedenartig sind, so sind auch die unter entsprechen
den VerhaItnissen auftretenden Harnkonkremente ebenfalls verschiedenartig. 

Findet die Entstehung eines Konkrementes und del' weitere Zuwachs des
selben in einem unzersetzten Harne statt, so nellllt man dieses prim are Stein
bildung. Wellll del' Harn dagegen in alkalische Garung iibergeht und das dabei 
gebildete Ammoniak durch Ausfallung von Ammoniumurat, Trippelphosphat 
und Erdphosphaten zu einer Steinbildung Veranlassung gibt, so nellllt man dies 
sekundare Steinbildung. Eine solche findet z. B. statt, wellll ein Fremdkorper 
in del' Blase zu Katarrh mit alltalischer Garung des Harnes fiihrt. 

Man unterscheidet zwischen dem Kerne odeI' den Kernen, wellll solche zu 
sehen sind, und den verschiedenen Schichten eines Konkrementes. Die Kerne 
kOllllen in verschiedenen Fallen wesentlich verschiedenartig sein, nicht sehr 
selten bestehen sie abel' aus in die Blase hinein gelangten fremden Korpern. 
Die Steine kOllllen ein- odeI' mehrkernig sein. In einer von ULTZMANN gemachten 
Zusammenstellung von 545 Fallen von Blasensteinen bestand del' Kern in 80,9% 
samtlicher Falle aus Harnsaure (und Uraten), in 5,6% aus Kalziumoxalat, in 
8,60/ 0 aus Erdphosphaten, in 1,4% aus Zystin und in 3,50/ 0 aus einem fremden 
Korper. 

Wahrend des Zuwacbses eines Konkrementes ereigneb es sich oft, daB durch 
irgend eine Ursache statt del' urspriinglich steinbildenden Substanz eine andere 
als eine neue Schicht sich ablagert. AuBerhalb diesel' kallll dallll eine neue Schicht 
del' friiheren Substanz sich ablagern und so weiter. Auf diese Weise kOllllen aus 
einem urspriinglich einfachen Steine Konkremente mit abwechseluden Schichten 
verschiedenartiger Substanz, sog. zusammengesetzte Steine, entstehen. Solche 
Konkremente entstehen immel', wellll eine primiire Steinbildung in eine sekundare 
umschlagt. Durch anhaltende Einwirkung eines alkalischen, eiterhaltigen Hames 
kOllllen in einem urspriinglich primaren Harnsteine die primaren Bestandteile 
zum Teil ausgelost und durch Phosphate ersetzt werden. Auf diese Weise ent
stehen sog. metamorphosierte Harnsteine. 

Harnsaurekonkr~mente sind sehr haufig. Sie haben eine sehr wech
selude GroBe und Form. Die GroBe del' Blasensteine schwankt von del' einer 
Erbse odeI' Bohne zu del' eines Ganseeies. Die Harnsauresteine sind stets ge
farbt, am haufigsten sind sie graugelb, gelbbraun odeI' blaB l'otbraun. Die Ober
flache ist zuweilen ganz eben und glatt, zuweilen dagegen ranh odeI' kleinh6ckerig. 
Nach den Oxalatsteinen sind die Harnsauresteine die hartesten. Die Bruch-

1 EBSTEIN, Die Natur und Behandlung der Harnsteine, Wiesbaden 1884. 
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fliiehe zeigt regehnaBig konzcntrische, ungleich stark gefarbte Schichten, . welche 
oft schalenartig sich ablosen. Diese Steine entstehen primar. Schichtenvon 
Harnsaure wechseln bisweilen mit anderen Schichten primarer Steinbildung, 
am haufigsten mit Schichten von Kalziumoxalat, abo Die nicht zusammen
gesetzten Harnsauresteine hinterlassen beim Verbrennen auf dem PJatinbleche 
fast keinen Riickstand. Sic geben die Murexidprobe, zeigen aber bei Einwirkung 
von kalter Natronlauge keine Iiennenswerte Ammoniakentwicklung. 

Ammoniumuratsteine sollen als primare Steine bei neugeborenen oder 
saugenden Kindern, selten bei Erwachsenen, vorkommen. Ala sekundare Ab
lagerung kommt das Ammoniumurat weit haufiger vor. Die primaren Steine 
sind klein mit einer blaBgelben oder mehr dunkelgelben Oberflache. Feucht 
sind sie fast teigig weich; in trockenem Zustande sind sie erdig, leicht zu einem 
blassen Pulver zerfallend. Sic geben die Murexidprobe und entwickeln mit N atron
lauge viel Ammoniak. 

Kalziumoxalatkonkremente sind nachst den Harnsaurekonkrementen 
die haufigsten. Sie sind entweder glatt und klein (Hanfsamensteine) oder 
groBer, bis zur GroBe cines Hiihnereies, mit rauber, hockeriger oder selbst mit 
Zacken besetzter Oberflache (Maulbeersteine). Diese Konkremente rufen 
leicht Blutungen hervor, und aus diesem Grunde haben sie oft eine aus zersetztem 
Blutfarbstoff dunkelbraun gefarbte Oberflache. Unter den beim Menschen vor
kommenden Konkrementen sind diese die hartesten. Sie werden von Salzsaure, 
ohne Gasentwicklung, nicht aber von Essigsaure gelOst. Nach maBigem Erhitzen 
des Pulvers lost es sich dagegen in Essigsaure unter Aufbrausen. Nach hlnreichend 
starkem Gliihen reagiert das Pulver von gebildetem A.tzkalk alkalisch. 

Phosphatsteine. Diese, welche meist aus einem Gemenge von Triphos
phaten der alkalischen Erden mit Trippelphosphat bestehen, konnen sehr groB 
werden. Sie sind in der Regel sekundar und enthalten auBerdem auch etwas 
Ammoniumurat und Kalziumoxalat. Aus einem Gemenge dieser drei Bestand
teile, Erdphosphate, Trippelphosphat und Ammoniumurat, bestehen gewohn
Hch die um einen Fremdkorper als Kern entstandenen Konkremente. Die Farbe 
ist wechselnd, weiB, schmutzig weill, blaBgelb, bisweilen violett oder lilafarbig 
(aus Indigorot). Die Oberflache ist stets raub. Steine aus Trippelphosphat allein 
sind selten. Sie sind gewohnlich klein mit kOrniger oder strahlig kristallinischer 
Bruchflache. Steine aus einfach saurem Kalziumphosphat sind selten. Sie sind 
weiB und besitzen ein schOn kristallinisches Gefiige. Die Phosphatsteine sind 
nicht verbrennlich, das Pulver lost sich in Sauren ohne Aufbrausen, und die 
Losung gibt die Reaktionen der Phosphorsaure und der alkalischen Erden. Die 
trippelphosphathaltigen Konkremente entwickeln nach Alkalizusatz Ammoniak. 

Konkremente aus kohlensaurem Kalk kommen hauptsachlich bei Pflanzen
fressem vor. Beim Menschen sind sie selten. Sie besitzen zumeist eine kreidea.rtige Be
schaffenheit und sind gewohnlich weiBlich gefarbt. Von Sauren werden sie unter Aufbrausen 
fast vollstandig oder jedenfalls zum groBten Teil gelost. 

Die Zystinsteine sind selten. Sie entstehen primar, sind von wechselnder GroBe, 
konnen aber die GroBe eines Hiihnereies erreichen. Sie haben eine glatte oder hockerige 
Oberflache, sind weill oder mattgelb, auf dem Bruche kristallinisch. Sie sind wenig hart, 
verbrennen auf einem Platinbleche fast vollstandig mit blaulicher Flamme und geben die 
obengenannten Zystinrea.ktionen . 

. Die Xanthinsteine sind sehr selten. Sie sind ebenfalls primar, von der GroBe einer 
Erbse bis zu der eines Hiihnereies. Sie sind mattweiB, gelbbraun oder zimtbraun, maBig 
hart, auf dem Bruche amorph und nehmen beim Reiben Wachsglanz an. Auf dem Platin
bleche verbrennen sie vollstandig. Sie geben die (mit der Murexidprobe nicht zu verwech
selnde) Xanthinprobe mit Salpetersaure und Alkali. 

Die Urostealithe sind nur wenige Male beobachtet worden. In feuchtem Zustande 
sind sie bei Korpertemperatur weich, elastisch; getrocknet sind sie dagegen sprode, mit 
amorpher BrucbIlache und Wachsglanz. Auf dem Platinbleche verbrennen sie mit leuch
tender Flamme und entwickeln d8.bei einen Geruch nach Harz, Schellack oder dgl. Ein 
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scheine nach in der Blase selbst gebildet waren. Die Steine enthielten 25%0 Wasser, 8%0 
anorgamsche StoHe, 117%0 in Ather un16sliche und 850%0 in Ather losliche organische Staffe, 
darunter 515%0 freie Fettsii.uren, 335%0 Fett und Spuren von Cholesterin. Die FettBiuren 
bestanden aus einem Gemische von Stearinsii.ure, Palmitinsii.ure und wahrscheinlich 
MyristinBaure. 

HORBACZEWSKI1 hat femer auch einen Blasenstein analysiert, welcher 958,7%0 Chole
sterin enthielt. 

Fibrinkonkremen te kommen zuweilen vor. Sie bestehen aus mehr oder weniger ver
anderten Fibrinkoageln. Bei dem Verbrennen entwickeln sie einen Geruch nach verbranntem 
Hom. 

Die chemische Untersuchung der Harnsteine ist von groBer prak
tischer Bedeutung. Damit eine solche Untersuchung wirklich belehrend werde, 
ist es jedoch notwendig, die verschiedenen Schichten, welche ein Harnkonkre
ment zusammensetzen, gesondert zu untersuchen. Zu dem Zwecke sagt man das 
mit Papier umwickelte Konkrement mit einer feinen Sage so durch, daB auch 
der Kern durchgesagt und zuganglich wird_ Darauf schalt man die. verschie
denen Schichten ab oder man schabt - wenn der Stein aufbewahrt werden soll 
- von jeder Schicht eine fur die Untersuchung geniigende Menge Pulver abo 
Dieses Pulver priift man darauf durch Erhitzen auf dem Platinbleche, wobei man 
jedoch nicht iibersehen darf, daB einerseits wohl nie ein Konkrement ganz voll
standig verbrennlich und anderseits em Konkrement wohl nie dermaBen £rei von 
organischer Substanz ist, daB es heiDi. Erhitzen gar nicht verkohlt. Man legt also 
kein zu groBes Gewicht auf einen sehr unbedeutenden, unverbrennlichen Riick
stand oder einen sehr unbedeutenden Gehalt an organischer Substanz, sondern 
man sieht das Konkrement im ersteren Falle als vollstandig verbrennlich, im 
letzteren als unverbrennlich an. 

Wenn das Pulver zum groBen Teil verbrennlich ist, dabei aber einen nicht 
unbedeutenden, unverbrennlichen Riickstand hinterlaBt, so enthalt das fragliche 
Pulver in der Regel harnsaure SaIze mit anorganischen Stoffen gemengt. In 
einem solchen Falle zieht man die Urate mit kochendem Wasser aus und unter
sucht darauf das Filtrat auf Harnsaure und die zu erwartenden Basen. Den 
Riickstand priift man nach dem obigen Schema (S. 660) von HELLER, welches 
iiberhaupt, wenigstens zur orientierenden Untersuchung von Harnsteinen, sehr 
zweckmaBig ist. Beziiglich der mehr detaillierten Untersuchung wird auf aus
fiihrlichere Handbiicher hingewiesen. 

1 ZeitBchr. f. physiol. Chem. 18. 
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Die Rant nnd ihre Ausscheidungen. 
In dem Bau der Haut des Menschen und der Wirbeltiere gehen mehrere 

verschiedenartige, schon in dem Vorhergehenden abgehandelten Gewebe und 
Gewebsbestandteile, wie die Epidermisbildungen, das Binde- und Fettgewebe, 
die Nerven, Muskeln usw. ein. Von besonderem Interesse sind unter diesen 
die verschiedenen Horngebilde, Haare, Nagel usw., deren Hauptbestandteil 
das Keratin, sChon in einem vorigen Kapitel (Kapitel 2) besprochen worden ist. 

Die Zellen der Horngebilde zeigen je nach dem Alter derselben eine ver
schiedene Resistenz gegen chemische Reagenzien, besonders fixe Alkalien. J e 
junger die Hornzellen sind, um so weniger widerstehen sie der· Einwirkung der 
letzteren; mit zunehmendem Alter werden sie dagegen resistenter, und die Zell
membranen vieler Hornbildungen sind in Alkalilauge fast unloslich. Das Keratin 
(bzw. die Keratine) kommt in den Horngebilden mit anderen Stoffen, von denen 
man es schwer oder nicht befreien kann, vor. Dies wird besonders durch die 
mikrochemischen Untersuchungen bewiesen, und nach UNNA 1 kann man in den 
Horngebilden drei verschiedene Substanzen, von ihm als A-, B- und C-Keratin 
bezeichnet, unterscheiden. 

Das Keratin A, welches die Hiille der Horn- und Nagelzellen und das Oberhii.utchen 
der Ra.a.re bildet, solI das reinste Keratin sein. Es wird nicht von rauchender Salpeter
saure bei Zimmertemperatur gelost, gibt aber auch nicht die Xanthoproteinsaurereaktion, 
und seine Keratinnatur ist also zweifelhaft. Das Keratin B, welches als Inhalt der Nagel
zellen vorkommt, gibt, wie das in den Raaren vorkommende Keratin C, die Xanthoprotein
saurereaktion, unter8cheidet sich aber von dem in rauchender Salpetersaure unloslichen 

. Keratin C dadurcb, daB es in solcher SalIre lOslich ist. 
UNNA hat auch memere andere Untersuchungen iiber die chemische Struktur und 

die Bestandteile der Raut ausgefiihrt., deren Resultate jedoch von chemischen Gesichts
plmkten aus noch nicht sicher zu beurteilen sind. 

AuBer den obengenannten, als Keratinen bezeichneten Substanzen kommen 
in den Horngebilden auch andere, zum Unterschied von ihnen in Pepsinchlor
wasserstoffsaure losliche Proteinstoffe vor. Hierzu kommen ferner Kernreste, 
Glutathion, welches nach KAy2 in verschiedenen Teilen der Haut und der Haut
gebilde vorkommen soIl, und in den Haaren das sog. Trichohyalin, welches eine 
sehr schwer lOsliche Substanz unbekannter Art sein soIl. Aus diesen Angaben 
kann man jedenfalls ersehen, daB es hier um ein Gemenge verschiedener Sub
stanzen sich handelt, und bei dieser Sachlage durfte es wenig Sinn haben, die 
alteren Elementaranalysen verschiedener Epidermoidalgebilde hier anzufiihren. 
Nach J. WOHLGEMUTH 3 und Mitarbeitern enthalt die Menschenhaut verschiedene 
Enzyme. 

1 Monatsh. f. prakt. Dermat. 44; vgl. ferner: Biochemie der Raut, Jena 1913; Ber!. 
klin. Wochenschr. 01; mit L. GOLODETZ, Dermat. Wochenschr. 58 u. 84. 2 Bioch. Journ. 
18. 3 Bioch. Zeitschr. 147. 
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Von einem gewissen Interesse bleibt immerhin der Gehalt lSolcher Gebildc 
an Schwefel und an Mineralstoffen. Einige Angaben fiber den Schwefel- und 
Zystingehalt solcher Gebilde findet man in dem Vorigen (S. 88 u. 89) und zu 
dem dort Erwahnten ist in diesem Zusammenhange nur hinzuzuffigen, daB nach 
den Untersuchungen von A. RUTHERFORD und HAWK! der Schwefelgehalt der 
Menschenhaare wenigstens bei der kaukasischen Rasse hoher bei Mannern als 
bei Frauen ist, und ferner, daB die roten Haare unabhangig von Rasse und Gc· 
schlecht den hochsten Schwefelgehalt haben. Die Haare hinterlassen bei ihrer 
Verbrennung ziemlich viel Asche, deren Menge in Menschenhaaren zwischen 
2,6 und 16%0 schwankt, in Tierhaaren aber viel groBer, bis zu 71 %0 (Rehhaare), 
sein kann. Die Asche besteht aus reichlichen Mengen Alkali- und Kalzium
sulfat, dessen Schwefel wohl hauptsachlich von der organischen Substanz her
riihrt, aus welchem Grunde auch die Angaben iiber die Zusammensetzung der 
Haarasche wenig zuverlassig werden. Kalzium kommt jedenfalls in groBer Menge 
vor, sowohl als Phosphat wie als Karbonat, und zwar am reichlichsten in den 
weiBeil. Haaren. Die Menge des Eisenoxydes in den Menschenhaaren in 1000 g 
Asche schwankte zwischen 42,2 in blonden und 108,7 in braunen, und die der Kiesel
saure zwischen 66,1 in schwarzen und 424,6 g in roten Haaren (BAUDRIMONT). 

Nach den Bestimmungen von M. GONNERMANN war der Gehalt der Haare 
an Kieselsaure ein recht wechselnder, namlich (auf 1000 g Asche berechnet) 
in goldblonden weiblichen Haaren 26,1, in rotblonden Madchenhaaren 44,4, in 
kastanienbraunen weiblichen 74,4 und in braunroten, resp. hell- und hochroten 
Haaren von Mannern und Knaben 208-230,8 g. Die Asche von Schafwolle ent
halt 310%0 Kieselsaure. Die Federn sind reich an Kieselsaure, besonders die 
Federn der kornerfressenden Vogel. Der Gehalt an Kieselsaure betrug nach 
v. GoRUP-BESANEZ 2 bei Kornerfressern 400 und bei Fleisch-, Beeren- oder In
sektenfressern nur 2700/00 von der Gesamtasche. Die groBte Menge fand GONNER
MANN bei der Ringeltaube, namlich in der Asche von den Kielen 600 und in der 
von den Fahnen der groBen Schwungfedern rund 773%0' Die Kieselsaure kommt 
nach DR.ECHSEL in den Federn wenigstens zum Teil in organischer Bindung 
als Ester eines zweiwertigen Alkohols, CMH 600 Z' vor, wahrend sie dagegen nach 
C. CERNy3 nur als eine zufallige Verunreinigung anzusehen ist. Diese letztge
nannte Annahme scheint jedoch unhaltbar zu sein. Tonerde kommt nach GONNER
MANN 2 ebenfalls in VogeIfedern vor. 

Die Haut und die Hautgebilde enthalten ferner Fluor. A. GAUTIER und 
P. CLAUSMANN 4 fanden pro 1000 g frischen Hautgewebes bei Erwachsenen 16 bis 
19 und beim neugeborenen Kind 6,66 mg. In der Epidermis eines 74jahrigen 
Mannes fanden sie 146, in schwarzen Menschenhaaren 150, in blonden 113, in 
grauen 53,2 und in Nageln 80 mg. 

Nach GAUTIER und BERTRAND 5 kommt auch Arsen in den Epidermisbil
dungen vor. Das Arsen ist nach GAUTIER von Bedeutung ffir die Bildung und 
das Wachstum derselben, und anderseits sollen die Epidermisbildungen, Haare, 
Nagel, Horner und Epidermiszellen nach ilim fur die Ausscheidung des Arsens 
von groBer Bedeutung sein. 

Benierkenswert ist die von WAHLGREN und von PADTBERG 6 erwiesene Fahig
keit der Haut, Chloride aufzunehmen. Nach ihnen stellt die Haut (beim Hunde) 
das wichtigste Chlordepot dar, welches bei vermehrter Zufuhr von Chloriden 
diese zu speichern und im Bedarfsfalle wieder abzugeben vermag. 

1 Journ. of bioI. Chern. 3. a Lehrb. d. physioI. Chern. 4. Aufl., S. 660 u. 661; BAUDRI· 
l\IONT ebenda; GONNERMANN, Zeitschr. f. physiol. Chern. 99 u. 102. 3 E. DRECHSEL, Zentralbl. 
f. Physiol. 11, 361; C. CERNY, Zeitschr. f. physiol. Chern. 62. 4 Compt. Rend. U6. Ii GAUTIER, 
Compt. Rend. 129, 130, 131; BERTRAND ebenda 134. 6 WARLGRJi;N, Arch. f. expo Pathol. 
u. Pha·rm. 61; PAPTllERG ebenda 63. 
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Die Hautgebilde der Evertebraten sind in einzelnen Fallen Gegenstand 
chemischer Untersuchungen gewesen, und auch bei diesen Tieren hat man mehrere 
Substanzen gefunden, welche einer, wenn auch weniger eingehenden Besprechung 
wert sein diirften. Unter diesen Stoffen sind besonders das im Mantel der Tuni
katen gefundene Tunizin und das in den Kutikulargebilden der riickgratlosen 
Tiere sehr verbreitete Chitin hervorzuheben. 

Tnnlzin. Nach den Untersuchungen von AMBRONN scheint die Zellulose in dem .Tier· 
reiche bei Arthropoden und Mollusken ziemlich verbreitet vorzukommen. Als Bestandteil 
der Mantel der Tunikaten ist sie schon lange bekannt, und diese animalische Zellulose wurde 
von BERTHELOT Tunizin genannt. Nach den Untersuchungen von WINTERSTEIN scheint 
kein bestimmter Unterschied.zwischen Tunizin und vegetabilischer Zellulose zu bestehen. 
Beim Sied.en mit verdiinnter Saure liefert das Tunizin, wie FRANCHIMONT und WINTER
STEIN gezeigt haben, Glukose. Durch Einwirkung von Es~igsaureanhydrid und SchwefeI
saure auf TunikatenzelluIose erhielten ABDERHALDEN und ZEMPLEN OktoazetyIzellobiose, 
was wied.erum auf die Verwandtschaft mit PflanzenzelIulose hinweist. Die Identitat von 
Tunizin und vegetabilischer Zellulose ist neuerlich von R. O. HERZOG und H. W. GONELLI 
auf rontgenspektrographischem Wege bewiesen worden. 

Chitin ist bei Wirbeltieren nicht gefunden worden. Bei den Evertebraten 
soll es in mehreren Tierklassen vorkommen; hauptsachlich kommt es jedoch 
hei Kephalopoden (Sepienschulpen) und vor allem bei den Arthropoden, bei 
welchen es den organischen Hauptbestandteil der Schalen usw. darstellt, vor. 

1m Pflanzenreiche hat man (GILSON, WINTERSTEIN)2 es in Pilzen gefunden. 
Ob es zwei oder mehrere Chitine oder nur ein solches gibt, ist eine umstrittene 
Frage (KRAWKOW, ZANDER, WESTER) 3. Ebenso ist man iiber die Formel des
selben nicht einig (SUNDWIK, ARAKI, BRACH) 4. 

Das Chitin ist nach der allgemeinen Ansicht Azetylglukosamin, und die 
strittigen Angaben gelten wesentlich der Anzahl der Azetyl- und Glukosamin
gruppen. Nach SCHMIEDEBERG riihren diese strittigen Angaben daher, daB in
folge der verschieden starken Eingriffe bei der Darstellung eine verschiedene 
Anzahl von Azetylgruppen sich abspalten kann. Durch Zusammenstellung der 
zuverliissigsten Analysen verschiedener Forscher konnte er zeigen, daB man 
Chitine dargestellt hat, die auf je 4 Glukosamingruppen resp. 6, 5, 4 oder 3 Azetyl
molekiile enthielten, die aber alle wegen ihrer Schwerloslichkeit in Wasser, ver
diinnten Sauren oder Alkalien und ihrer Farbungen mit Jod als Chitine aufzu
fassen sind. Von diesen ist nach SCHMIEDEBERG nur das Hexazetylglukosamin 
von der Formel C36H60N4024 das genuine, tierische Chitin. 

Als Azetylglukosamin lie£ert das Chitin, wie LEDDERHOSE zuerst gezeigt 
hat, bei Kochen mit Mineralsiiuren zuletzt Glukosamin und Essigsiiure. Hierbei 
konnen Zwischcnstufcn entstehen, und als Spaltungsprodukte erhielten S. FRAN
KEL und A. KELLYs und auch OFFER Azetylglukosamin (C6H12NOs)COCHa und 
Azetyldiglukosamin (C12~N209)COCH3' und sie betrachteten das Chitin als 
ein polymeres Monoazetyldiglukosamin. 

Nach P. KARRER 6 und Mitarbeitern soll dagegen dem Bau des Chitins nicht 
Diglukosamin-, sondern miteinander verkniip£te Glukosaminmolekiile zugrunde 
liegen. Bei Destillation von Chitin mit Zinkstaub erhielten sie ein 01, welches 
hauptsiichlich aus Pyrrolverbindungen bestand und aus dem sie ein, Chito
pyrrol genanntes, Pyrrolderivat isolieren konnten. Das Chitopyrrol, welches 

1 AMBRONN, lVIALYS Jahresb. 20; BERTHELOT, Annal. de Chim. et Phys. 56; Compt. 
Rend. 47; FRANCHIMoNT, Ber. d. deutsch. chem. GeselIsch. 12; WINTERSTEIN, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 18; ABDERHALDEN und ZEMPLEN ebenda 72; HERZOG und GONELL ebenda 
141. 2 GILSON, Compt. Rend. 120; WINTERSTEIN, Ber. d. deutsch. chem. GeseUsch. 27 u. 
28. 3 KRAWKOW, Zeitschr. f. BioI. 29; ZANDER, PFLUGERS Arch. 66; WESTER, Chem. ZentraI
blatt 1909, II. 4 SUNDWIK, Zeitschr. f. physioI. Chem. 5; ARAKI ebenda 20; BRACH, Bioch. 
Zeitschr. 38. ~ FRA.NKEL und KELLEY, :M:onatsh. f. Chem. 23. 6 Hevetie chim. Act,a 5 u. 7, 
zit. nach Chern. ZentraIbl. 1923, I und 1925, 1. 
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CH-CH 
mit dem kiinstlich dargestelIten 2-Methyl-1-n-hexylpyrrol II II identisch 

CH C·CHa "'/ N(CHs)s·CHa 
ist, enthillt zwei durch N verkniipfte Glukosaminreste, woraus gefolgert wird, 
daB die Verkniipfung der einzelnen Glukosamingruppen im Chitin ebenfalls 
durch die N·Atome bewirkt ist, ohne daB damit behauptet wird, daB aIle 
Glukosaminreste so gebunden sind. Da man nicht weill, aus wie vielen Glukosamin
und Azetylgruppen das Chitin aufgebaut ist, laBt sich gegenwartig nichts Sicheres 
iiber die Struktur desselben aussagen. 

Beim Erhitzen mit Alkali und ein wenig Wasser auf 1800 gibt das Chitin, 
wie HOPPE-SEYLER und ARAKI fanden, unter Abspaltung von Essigsaure Chito
san, eine dem Chitin ahnelnde, aber in verdiinnten Sauren losliche Substanz, 
welche ebenfalIs Azetylgruppen und Glukosamin enthalt. Das 9hitosan, welches 
v. FURTH und Russo l als kristallisierende Chlorwasserstoffsaureverbindung 
und E. LOEWY als kristallisierendes Sulfat erhielten, ist nach dem letzteren ein 
polymeres Monoazetyldiglukosamin mit mindestens zwei Monoazetyldiglukos
amingruppen. Nach v. FURTH und Russo liefert es durch Saurespaltung 25% 
Essigsaure und 60% Glukosamin. Nach sowohl den letztgenannten Forschern 
wie H. BRACH solI das Chitosan mindestens 4 Glukosamingruppen enthalten. 
Der gesamte Stickstoff des Chitosans kann unter Bildung von Chitose durch sal
petrige Saure abgespaltet werden. 

Die gewohnliche Ansicht, daB das Chitin Azetylglukosamin sei, soli nach S. MERGULIS 2 
unrichtig sein und von Fehlem in der Darstellungsmethode. herrUbren. liach ihm ist es kein 
Azetylglukosamin, sondem besteht aus Glukosamin, Glukolle und einem stickstofihaltigen 
Stoffe unbekannter Art. 

Aus einem Pilze (einer Lycoperdonart) haben Y. KOl'AKE und Y. SERA3 einen, dem 
Chitin verwandten Stoff, von ihnen Lykoperdin (a und {J) genannt, isoliert, welcher die 
Biuretreaktion gibt und bei der Hydrolyse 90% Glukosamin und etwa 14% Ameisensaure 
lieferte. 

In trockenem Zustande ist das Chitin' eine weiBe, sprOde Masse von der 
Form der urspriinglichen Gewebsbestandteile. In siedendem Wasser, in Alkohol, 
Ather, Essigsaure, verdiinnten Mineralsauren und verdiinnten Alkalien ist es 
unloslich. Von konzentrierten Sauren wird es gelost. Von kalter konzentrierter 
Salzsaure wird es ohne Zersetzung gelOst, von siedender SalzSii.ure wird es zer
setzt. Zu Jod oder zu Jod und Schwefelsaure verhalten sich die Chitine etwas 
verschieden, indem einige von ihnen rotbraun, bzw. blau oder violett, andere 
dagegen nicht gefarbt werden (KRAWKOW). 

Das Chitin kann aus Insektenfliigeln oder aus Hummer- und Krebspanzem, aUs den 
letzteren nach vorgangiger Extraktion der Kalksalze mit einer Saure, Ieicht hergestellt werden. 
Man kocht die Fliigel oder Schalen mit AlkaliIauge, bis sie weiB geworden sind, wascht dann 
mit Wasser, darauf mit verdiinnter Saure und Wasser aUI!. Die Ietzten Reste von Farb
st{)ffen konnen mit Permanganat zerstort werden. Den UberschuB d~s Ietzteren entfemt 
man mit verdiinnter BisuIfitiosung, wascht darauf mit Wasser und extrahiert mit Alkohol 
und Ather. 

Hyalin nennt man den organischen Hauptbestandteil der Wand der Echinokokkus
zystensacke. In den alteren, mehr durchsichtigen Blasen ist es ziemlich frei von MineraI
stofien, in jiingeren Blasen soli es dagegen eine groBere Menge (16%) Kalksalze (Karbonate, 
Phosphate und Sulfate) enthalten. 

Die Zusammensetzung ist nach LUCKE 4: 

C H N 0 
Fiir iiltere Blasen. . .. 45,3 6,5 5,2 43,0 
FUr jiingere Blasen . .. 44,1 6,7 4,5 44,7 ------

1 HOFMEISTERS Beitrage 8. Beziiglich der Chitinliteratur wird iibrigens auf SCHlIIIEDE. 
BERG, Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 87 hingewiesen. 2 Amer. Journ. of PhYl3iol. 43. 3 Zeit
Bchr. f. physiol. Chern. 88. 4 VIRCHOWS Arch. 19. 
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Das obengenannte Hyalin besteht nach SOHMIEDEBERG1 aus Proteinsubstanz 
und Hyaloidin, welch letzteres nach ihm 2 Mol. Glukosamin, 2 Mol. einer nicht 
sicher bekannten Hexose und 1 Mol. Essigsii.ure enthalt. 

Die Farbstoffe der Haut und der Horngebilde sind verschiedener 
Art, aber nur wenig &tudiert. Die in dem MALpIGmschen Schleimnetz, be80nders 
bei Negem, und in den Haaren vorkommenden schwarzen oder braun en Pig
mente gehoren zu der Gruppe von Farbstoffen, welchen man den Namen Melanine 
gegeben hat. . 

Melanine. Mit diesem Namen hat man mehrere verschiedenartige, in Haut, 
Haaren, Chorioidea, Sepia, gewissen pathologischen Neubildungen, Blut und 
Ham bei Krankheiten vorkommende, amorphe, schwarze oder braune Pigmente 
bezeichnet, welche in Wasser, Alkohol, Ather, Chloroform und gewohnlich auch 
in verdiinnten Sauren unloslich sind. Von den eigentlichen nativen Melaninen 
hat man zu unterscheiden die beim Sieden der Eiweillstoffe mit Mineralsii.uren 
entstehenden, braunen oder schwarzen Produkte, welche man Melanoidine 
oder Melanoidinsauren (SOHMIEDEBERG) genannt hat, und deren Beziehungen 
zu den echten Melaninen noch nicht hinreichend erforscht sind. 

Die durch Hydrolyse mit Saure aus Proteinen erhaltenen Melanoidine sind 
unloslich in verdiinnter Saure, aber mehr oder weniger leicht loslich in verdiinntem 
Alkali. Die eigentlichen Melanine zeigen dagegen ein verschiedenes Verhalten 
zu Alkalien. Von den Melaninen sind namlich einige, wie das Sarkomelanin 
SoHMIEDEBERGS, das Pigment der Negerhaare und der schwarzen Fedem(GoRT
NER), wie auch das der melanotischen Geschwiilste von Pferden, das Hippo
melanin, in Alkalien schwer oder nicht loslich. Andere dagegen, wie das Melanin 
der schwarzen Schafswolle und der Farbstoff gewisser pathologischen Geschwiilste 
beim Menschen, das Phymatorhusin, sind in Alkalien leicht loslich. Die Me
lanine sind, wie oben gesagt, im allgemeinen unloslich in verdiinnten Mineral
sauren, sogar in konzentrierter Chlorwasserstoffsaure. Aus schwarzer Schafs
wolle isolierte jedoch GORTNER 2 ein Melanin, welches in Essigsaure und ver
diinnter Mineralsaure loslich war (vgl. weiter unten). 

Unter den Melaninen sind einige, wie das Chorioidealpigment, schwefel
frei (LANDOLT u. a.); andere dagegen, wie das Sarkomelanin und das Pigment 
der Haare (SIEBER), sind ziemlich reich an Schwefel (2-4%), wahrend das in 
gewissen Geschwiilsten und im Harne (NENOXI und BERDEZ, K. MORNER) ge
fundene Phymatorhusin sehr reich an Schwefel (8-10%) ist. Neuerlich hat 
H. HEINLEIN 3 nach einer Methode, welche die Verunreinigung mit EiweiB. aus
schlieBen solI, Hippomelanin und Sarkomelanin dargestellt. Jenes enthielt 1,44, 
dieses 2,29% Schwefel bei einem Gehalte von resp. 9,38 und 8,44% Stickstoff. 
Ob das in mehreren Melaninen, besonders in dem Phymatorhusin, gefundene Eisen 
dem Melaninmolekiile angehort oder nur als Beimengung vorkommt, ist eine, 
mit Riicksicht auf die Frage, ob diese Pigmente aus dem Blutfarbstoffe entstehen, 
viel diskutierte, aber noch streitige Frage. 

Nach NENCKI und BERDEZ ist das aus melanotischen Geschwiilsten von ihnen isolierte 
Pigment, das Phymatorhusin, nicht eisenhaltig und es solI nach ihnen nicht ein Derivat 
von dem Hamoglobin sein. K. MORNER und spater aUch BRANDL und L. PFEIFFER fanden 
dagegen das frap:liche Pigment eisenhaltig und betrachteten es ala ein Derivat des Blutfarb. 
stoffes. Das von SCHMIEDEBERG analysierte Sarkomelanin (aus einer sarkomatosen Leber) 
enthielt 2,7% Eisen, welches wenigstens zum Teil fest organisch gebunden war und durch 
verdiinnte Salzsaure nicht vollstandig entzogen werden konnte. Auch die durch Alkali
einwirkung aus diesem Melanin von SCHMIEDEBERG dargestellte Sarkomelaninsaure ent
hielt 1,07% Eisen. Das von ZDAREK und V. ZEYNEK untersuchte Sarkomelanin war eben. 
falls eisenMltig, mit 0,4% Eisen. WOLFF stellte aus einer melanotischen Leber zwei Pig
mente dar, von denen indessen daB eine offenbar denaturiert war. Das andere, welches in 

1 Festschr. f. O. MADELUNG, zit. nach MALYB Jahresb. 48. 2 Journ. of bioI. Chem. 8; 
Bioch. Bulletin 1, 1911 und Journ. of Americ. chem. Soc. 31). 3 Bioch. Zeitschr. 11)4. 
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Sodalosung Mslich war, enthielt 2,51%. Schwefel und 2,63% Eisen, welches duroh 20%ige 
SaIzsa.ure groJltenteils abgespaltet weroen konnte. Aus einer anderen Leber erhielt er <la
gegen ein eisenfreies Melanin mit 1,67% Schwefel. Aus diesem Melanin erhielt er durch 
Brombehandlung einen hydroaromatisohen Korper, der dem XyHton (einem Konden
sationsprodukte des Azetons) verwandt war. Ein iUmJ.iches Produkt hat man aber weder 
aus Haarpigment (SPIEGLER) noch aus Hippomelanin (v. FURTH und JERUSALEM) erhalten1 • 

Aus dem Hippomelanin haben O. RIESSER und P. RONA 2 duroh Behandlung mit HzOa 
Guanidin darstellen konnen, was dagegen J. ADLER-HEBZMARK3 nioht gelang. 

Die Schwierigkeiten, welche einer lsolierung und Reindarstellung der Me
lanine im Wege stehen, hat man in einigen Fallen nicht iiberwinden konnen, 
wahrend es in anderen Fallen fraglich ist, ob nicht das zuletzt erhaltene End
produkt infolge der tiefgreifenden chemischen Reinigungsprozeduren von anderer 
Zusammensetzung als der urspriingliche Farbstoff gewesen sei. Die Elementar
analysen haben auch sehr schwankende Werte fiir verschiedene Melanine er
geben, namIich 48-600f0 Kohlenstoff und 8-140f0 Stickstoff. Unter BelcheD 
Umstanden und da es offenbar eine groBe Anzahl. von Melaninen verschiedener 
Zusammensetzung gibt, ist eine Zusammenstellung der bisher ausgefiihrten 
Analysen verschiedener Melaninpraparate von wenig Interesse. 

GoRTNER unterscheidet zwei verschiedene Gruppen von Melaninen. Die 
eine, zu welcher das von ibm isolierte Melanin der Schafswolle gehort, ist loslich 
in sehr verdiinnter Saure, ist von Proteinnatur und wird von ihm Melano
proteine genannt. Bei der Einwirkung von starkem Alkali wird der Gehalt 
an Stickstoff und Wasserstoff stark vermindert und der Gehalt an Kohlenstoff 
vermehrt. Das neue Melanin ist nun unloslich in verdiinnter Saure, wie die zweite 
Gruppe der Melanine. In ungefahr ahnlicher Weise verhielt sich ein von W. J. 
YOUNG aus Menschenhaut mit verdiinntem AlkaliausgelOstes Melanin, welches 
bei fortgesetzter Alkalieinwirkung in ein in verdiinnter Saure unlosliches Melanin 
verwandelt ·wurde. Das Melanoprotein (GORTN'ER) lieferte bei der Hydrolyse 
mit Chlorwasserstoffsaure neben Aminosauren ein in Sauren unlosliches kohlen
stoffreicheres, schwarzes Pigment. Das von PIETTRE 4 isolierte Melanin aus sarkom
artigen Tumoren vom Pferde lieferte bei der Alkalihydrolyse Aminosauren und 
ein viel kohlenstoffreicheres und stickstoffarmeres Melanin, ein Melai"nin. AIm
lich verhielt sich das Sepienmelanin und auch mittelst Tyrosinase kiinstlich dar
gestelltes Melanin. Das Melanin ist nach ihm zusammengesetzt aus einer EiweiB
gruppe und einem Farbstoffrest, der in Sauren unlOslich ist. 

Die Abbauprodukte der Melanine oder Melanoidine sind noch gar zu 
wenig bekannt, um sichere Schliisse beziiglich des Ursprunges dieser Stoffe zu 
erlauben. Da es unzweifelhaft mehrere verschiedenartige Melanine gibt, kann 
dieser Ursprung auch ein verschiedener sein. FUr die eisenhaltigen Melanine 
kann eine Abstammung aus dem Blutfarbstoffe nicht ohne weiteres in Abrede 
gestellt werden. FUr andere scheint dagegen ein solcher Ursprung fast sicher 
ausgeschlossen zu sein, und dies gilt z. B. von den eisenfreien Baar- und Chorio
idealpigmenten, welche nach SPIEGLER kein Hamopyrrol liefern. Mehrere Mela
nine, und dies gilt auch fur die bei der EiweiBhydrolyse mi~ Sauren entstehenden 
Melanoidine (SAMUELY), liefern in der Kalischmelze Indol oder Skatol und eine 
Pyrrolsubstanz, wahrend das Bippomelanin nach v. FURTH und JERUSALEM 
hierbei allerdings einen fakalen Geruch abgibt, aber kein Indol oder Skatolliefert. 
Charakteristischer als diese zwei letztgenannten Stoffe ist iibrigens nacb v. FURTH 

1 Die Literatur iiber Melanine findet man bei SCHMIEDEBERG, Elementarformeln einiger 
EiweiJlkorper usw., Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 39; ferner bei KOBERT, Wiener Klinik 
27 (1901), SPIEGLER, HOFMEISTERS Beitrage 4; besonders aber bei O. v. FURTH, Zentralbl. 
f. allg. Pathol. u. pathol. Anat. ll), 1904, S. 617; vgl. auch v. FURTH und E. JERUSALEM, 
HOFMEISTERS Beitrage 10. 2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 67, 61 u. 109. 3 Bioch. Zeitschr. 49. 
4 GORTNERl. c. und Bull. Soc. chim. de France (4) 11; YOUNG, Bioch. Journ.lli; PIETTRE, 
Compt. Rend. 163 und Congres internat. de Pathol. Comparee, Paris 1912. 
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eine phenolartige Substanz, die in kleiner Menge auftritt und mit Eisenchlorid 
eine blauschwarze Farbung gibt. 

Als die Muttersubstanzen der Melanine oder der Farbstoffkerne der~ 
selben betrachtet man wohl allgemein die zyklischen Komplexe verschiedener Art 
in den EiweiBstoffen (SAMUELy', v. FimTH u. a.), und eine solche Annahme hat 
namentlich in dem Verhalten des Tyrosins zu Oxydasen eine Stiitze erhalten. 
Man hat namlich gefunden, daB bei der Einwirkung von einer pflanzlichen.Oxy
dase, der BERTRAN'DSChen Tyrosinase, auf Tyrosin farbige Produkte und zu
leUt melaninahnliche Substanzen gebildet werden. DaB auch im Tierreiche, 
bei Insekten und Sepien, in melanotischen Tumoren und in pigmentierter Haut 
ahnlich wirkende Tyrosinasen vorkommen, haben dann v. FURTH mi~ SCHNEIDER 
und H. PRrBRAM, GESSARD, NEUBERG, DEWITZ u. a. l gezeigt; und in weiterer 
Verfolgung dieser Verhaltnisse haben v. FURTH und JERUSALEM und H. HEINLEIN 
aus Tyrosin kiinstliches Melanin dargestellt, welches eine recht gute Uberein
stimmung mit dem Hippomelanin und Sarkomelanin zeigte. 

Tryptophan- und Melaninbildung. Als Muttersubstanz der Melallille 
hat man auch das Tryptophan bezeicl111et, indem es bei Oxydation schwarz
brauile oder schwarze Pigmente geben karul. Bei der durch Saurehydrolyse 
von Proteinen erzeugten Bildung von Melanoidinen spiel~ es eine wichtige Rolle 
ebenso wie das Tyrosin. Bei Gegenwart von Kohlehydraten enthalten diese 
Melanoidine allem Anscheine nach auch Huminsubstanzen. Nach G. HOLM und 
R. GORTNER2 entswht bei Gegenwart von Formaldehyd und Sieden mit Saure 
aus dem Tryptophan ein unloslicher, aus dem Tyrosin ein loslicher melanoidin
oder humusahnlicher Stoff. Eine andere Muttersubstanz der Hautfarbstoffe ist, 
wie schon oben Kapitel 7 erwahnt wurde, das Dioxyphenylalanin (Dopa), 
welches durch ein besonderes Enzym. die Dopaoxydase. in Melanin· iibergefiihrt 
wird (BLOCH). Dieses Enzym soIl nach BLOCHs die Farbe der Haare berlingen, 
und das Ergrauen der Haare im Alter soIl durch das Verschwinden dieser Oxydase 
bedingt sein. Uber das Vorkommen und die Bedeutung der Dopaoxydase sind 
jedoch die Ansichten geteilt und weitere Untersuchungen sind erwiinscht. 

Adrenalin und Pyrrole als Melaninbildner. NEUBERG und JAGER 4 

haben aus melanotischen Geschwiilsten Extrakte dargestellt, welche aus Adre
nalin einen schwarzen Farbstoff bildeten. und endlich ist daran zu erinuern, 
daB SACCARDI o in zahlreichen Arbeiten gezeigt hat, daB Pyrrol und Pyrrol
derivate, nicht nur auf chemischem Wege sondern auch in den Tierkorper ein
gefiihrt, Melanine oder Melanogene bilden konnen. Da Melanin ein Sammel
name fiir Farbstoffe verschiedener, noch nicht hinreichend bekannter Art ist 
und da Ahn.1iches fiir die kiinstlichen Melanine gilt, sind weitere Untersuchungen 
auf diesem Gebiete unbedingt erforderlich, bevqr man eine bestimmte Ansicht 
in der Melaninfrage sich bilden kann. 

1m Anschlusse an die Farbstoffe der Mensche!ip.aut mogen auch einige, in Raut oder 
Epidermisbildungen von Tieren gefundene oder durch besondere DrUsen abgesonderte Pig
mente hier abgehandelt werden. 

Die prachtvolle Farbe der Federn mehrerer Vogel riihrt in gewissen Fallen von rein 
physikalischen Verhaltnissen (Interferenzphanomenen), in anderen dagegen von Farbstoffen 
verschiedener Art her. Ein solcher amorpher rotvioletter Farbstoff ist das 7% Kupfer 
enthaltende Turacin, welches schon im Kapitel 5 zusammen mit anderen Porphyrinen ab
gehandelt worden ist. In den Vogelfedern hat KRUKENBERG' eine groDe Anzahl von Farb· 
stoffen, wie Zoonerythrin, Zoofulvin, Turakoverdin, Zoorubin, Psittakofulvin 
und andere, die hier nicht aIle aufgezahIt werden konnen, gefunden. 

1 G. BERTRAND, Compt. Rend. 122. Die iibrige Literatur findet man bei v. FURTH 
und JERUSALEM, ROFMEISTERS Beitrage 10. 2 Journ. of Amer. chem. Soc. 42. 3 VgI. FuD
note 5, S. 299 und Arch. f. Derma-tol. u. Syphilis 131i. 4 NEUBERG, VmcHows Arch. 192; 
JIGER ebenda 198. 6 Vgl. Ref. in Chem. Zentralbl. 1921, ITI, S. 822; 1923, III, S. 466; 
]924, IT, S. 275 und Bioch. Zeitschr. 132. 'Vgl. Physiol. Studien, Abt. Ii und (2. Reihe) 
Aht. 1, S. 161, Abt. 2, S. 1 und Abt. 3, S. 128. 
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'fetronerythrlnhat WURJIl den roten, amorphen, in Alkohol und Ather loslic4en Farb. 
stoff gena.unt, welcher in dem roten warzigen Flecke iiber dem Auge des AuerhaJms und 
Birkhahns vorkommt und welcher auch bei den Evertebraten sehr verbreioot Bein soll (HALLI
BURTON, DE MEREJKOWSKI, l\uo MUNN). In den Schalen von Krebsen und Hummem findet 
sich auBer dem Tetronerythrin (MAo MUNN) ein blauer Farbstoff, das Zyanokristallin, 
welches von Sauren wie auch von siedendem Wasser rot wird. Hamatoporphyrin Boll 
auch nach MAo MUNN in den Integumenoon gewisser niederer Tiere vorkommen. Del' in den 
FIossen von dem Fische Crenilabrus pavo vorkommende blaue Farbstoff ist nach v. ZEYNEKl 
ein ChromoproOOid. 

Bei gewiBsen Schmetterlingen (den Pieriden) besteht, wie HoPKINs· gezeigt hat, das 
wei.l3e Pigment del' FIiigel aus Hamsaure und das gelbe aus einem Hamsaurederivate, del' 
Lepidotsaure, welche beim Erwarmen mit verdiinnOOr Schwefelsaure eine purpurfarbene 
Substanz, das Lepidoporphyrin, liefert. Die gelben und roOOn Farbstoffe del' Vanessen 
sind dagegen nach v. LINDENs ganz anderer Art. Hier handelt es sich namlich um eine dem 
Hamoglobin vergleichbare Verbindung zwischen Eiweill und einem Farbstoffe, welcher dem 
Bilirubin und Urobilin nahe sOOht. 

1m Anschlull an die nun genaunOOn Farbstoffe mogen auch einige andere, bei gewiBsen 
Tieren (wenn auch nicht in den Hautbildungen) gefundene Farbstoffe hier besprochen werden. 

Die Karmlnsiiure odeI' del' rote Farbstoff del' Kochenille gibt nach LIEBERMANN und 
VOSWINCKEL4 bei del' Oxydation Kochenillesaure, C1oHs0 7, und Kokzinsaure, CeHBO", 
die erstere Tri-, die letzOOre Dikarbonsaure des m-Kresols. Die prachtvoll purpurfarbige 
LOBung des karminsauren Ammoniaks hat wie das Oxyhamoglobin zwei AbBorptionsstreifen 
zwischen D und E. Diese Streifen liegen jedoch naher an E und naher aneinander und sie 
sind weniger Bcharf begrenzt. Pur pur nennt man das eingetrocknete, durch die Einwirkung 
des Sonnenlichtes purpurviolett gefarbte Sekret del' BOg. "Purpurdriise" in der ManOOlwand 
einiger Murex- und Purpura art en. Nach P. FRIEDL.iNDER 5 ist der Farbstoff ein Brom
derivat des Indigo, und zwar Dibromindigo. 

Unter den iibrigen bei Evertebraten gefundenen FarbstoHen Bind hier zu nennen: 
Blaues Stentorin, Aktiniochrom, Bonellin, Polyperythrin, Pentakrinin, 
Antedonin, Krustaceorubin, Janthinin und Chlorophyll. 

Der HauttaIg ist, frisch abgesondert, eine (jlige, halbflussige Masse, welche 
auf der HautoberfHi.che zu einem schmierigen Talg erstarrt. Der von ROHMANN 
und LINSER untersuchte Hauttalg war ein Gemenge von dem Sekrete der Talg
drusen und von Bestandteilen der Oberhaut. HOPPE-SEYLER hat in dem Haut
talge einen kaseinahnlichen Stoff nebst Albumin und Fett gefunden. Wirk
liches Fett kommt jedoch nach ROHMANN und LINSER nur in geringer Menge 
vor. Bei der Saponifikation gibt der HauttaIg ein 01, Dermoolein, welches 
reichlich Jod bindet, und einen anderen Stoff, das Dermozerin, welches bei 
64-650 C schmilzt, in reichlicher Menge in Dermoidzysten sich vorfindet und 
dessen Identitat mit dem von v. ZEYNEK als Zetylalkohol bezeichneten Bestand
teil dieser Zysten wahrscheinlich erschien. Nach AMESEDER ist indessen das 
Dermozerin keine reine Substanz, und der aus Dermoidzystenfett erhaltene, 
ala Zetylalkohol bezeichneoo Stoff ist nach ihm ein der Arachinsiiure entsprechen
der Eikosylalkohol, C20H420. Bei der Oxydation der Dermoidalkohole er
hielt J. MUCK eine einbasische Saure von der Formel C19H 340 4• In der Vernix 
caseosa kommt Cholesterin reichlich vor. RUPPEL 6, welcher in der Vernix 
caseosa im Durchschnitt 348,520/00 Wasser und 138,72%0 Atherextrakt fand, 
hat auch das Vorkommen von Isocholesterin in ihr angegeben. Diese Angabe 
wird indessen von UNNA 7 bekiimpft. Nach ihm kommt Isocholesterin weder in 
dem Vernixfette noch uberhaupt in irgend einem Hautfette des Menschen vor, 
dagegen enthalten aUe Arten von Hautfett Cholesterin. 

1 WURM, zit. nach MALyS Jahresb. 1; HALLIBURTON, Journ. of Physiol. 6; MEREJ
KOWSKI, Compt. Rend. 93; MAc MUNN, Proc. Roy. Soc. 1883 und Journ. of Physiol. ';; 
v. ZEYNEK, Zeitschr. f. physiol. Chern. 34 u. 36; Wien. Sitz.-Ber. 121, 1912 und Monatsh. 
f. Chem. 34. 2 Phil. trans. London 186. 3 PFIiUGERS Arch. 98. 4 Bel'. d. deutsch. chern. Ge
sellschaft 30. 6 Ebenda 42. 6 HOPPE-SEYLER, Physiol. Chern., S. 760; LINSER bei ROlWANN, 
Zentralbl. f. Physiol. 19, 317; siehe auch LINSER, Ref. ebenda 18, 473 aus Deutsch. Arch. f. 
kIin. Med. 1904; RUPPEL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 21; FR. AmlSEDER ebenda 1i2; L. v. ZUlII
BUSCH ebcnda 09; MUCK cbenda 122. 7 P. G. UNNA, Monatsh. f. prakt. Dermatol. 41t. 
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Nach UN'NA und'L. GOLODETZl sind die Sekretfette (der Raut) wie FuJl· 
knauelfett und Rauttalg reich an Oxycholesterin, wahrend die Zellenfette der 
Oberhaut kein Oxycholesterin enthalten. Eine Ausnahme bildet der Nagel, 
welcher ziemlich viel Oxycholesterin enthalt. 

Daran erinnernd, daB nach einer allgemein verbreiteten Ansicht das der 
Pflanzenepidermis zugehorige Wachs als Schutzmittel fiir die inneren Teile der 
Friichte und Pflanzen diene, hat LIEBREICH2 die Vermutung ausgesprochen, 
daB gerade die Verbindung der fetten Sauren mit einatomigen Alkoholen als 
Grund der groBeren Resistenzfahigkeit des Wachses gegeniiber derjenigen der 
Glyzerinfette anzusehen sei. In ahnlicher Weise glaubt er, daB die Cholesterin
fette im Tierreiche die Rolle eines Schutzfettes iibernehmen, und er behauptet 
auch, in der menschlichen Raut und den Haaren, in Vernix caseosa, Fischbein, 
Schildplatt, Kuhhorn, Federn und Schnabeln mehrerer Vogel, Stacheln vom 
Igel uild Stachelschwein, Ruf und Kastanien der Pferde usw. Cholesterinfett 
nachgewiesen zu haben. Er zieht hieraus den SchluB, daB die Cholesterinfette 
stets in Verbindung mit der keratinosen Substanz auftreten und daB das Chole· 
sterinfett, wie das Wachs bei den Pflanzen, zum Schutz der tierischen Ober
flii.che dient. Unter den von UNNA untersuchten Hautfetten enthielten alle, bis 
auf das Epidermisfett, neben Cholesterin mehr oder weniger groBe Mengen Chole
sterinester. Das Epidermisfett dagegen war fast frei von Estern und enthielt 
hauptsii.chlich nur £reies Cholesterin. 

In der von Psylla Alni sezernierten fettartigen Schutzsubstanz hat SUNDWIK s den 
Psyllaalkohol, C33H IISO, gefunden, welcher dort als Ester in Verbindung mit der Psylla. 
saure, CSSH1I5COOH, sich vorfindet. Dieser Alkohol soll nicht identisch mit dem von ihm 
im Wachse der Hummeln gefundenen sein. 

Das Cerumen ist ein Gemenge des Sekretes der im knorpeligen Teile des 
auBeren Gehorganges vorkommenden Talg- und SchweiBdriisen. Es enthii.lt 
Seifen und Fett, Fettsauren, Cholesterin und EiweiB und enthalt auBerdem 
einen roten, in Alkohol loslichen, bitterschmeckenden Stoff 4. 

Das Priiputialsekret, Smegma praeputii, enthii.lt iiberwiegend Fett,
ferner Cholesterin und angeblich auch Ammoniakseifen, die vielleicht von zero 
setztem _ Harne herrwen. Desselben Ursprunges sind vielleicht auch die im 
Smegma des Pferdes gefundenen Stoffe: Hippursaure, Benzoesaure und Kal· 
ziumoxalat. 

Zu dem PraputiaJsekrete .kann auch das aus zwei eigentiimlichen Driisensackchen 
in das Praputium des Bibers ausgeschiedene Bibergeil, Castoreum, gerechnet werden. 
Dieses ist ein Gemisch von EiweiB, Fett, Harzen, Spuren von Phenol (fliichtigem (1) und 
einem stickst<>ffireien, seiner Zusammensetzung nach nicht naher bekannten, aus Alkohol 
in vierseitigen Nadeln kristallisierenden, in kaltem Wasser unloslichen, in siedendem do.· 
gegen etwas loslichen Stoff, dem Kastorin. 

In dem Sekrete aus den Analdriisen der Stinktiere hat man Butylmerkaptan 
und Alkylsulfide gefunden (ALDRICH, E. BECKMANN) 5. 

Das Wollfett oder der sog. FettschweiB der Schafe ist ein Gemenge der Sekrete 
der Talg. und SchweiBdriisen. In dem Wasserextrakte findet sich eine reichliche Menge 
von Kalium, welches an organische sauren, fliichtige und nicht fliichtige Fettsauren, Benzoe· 
saure, Phenolschwefelsaure, MiIchsaure, Apfelsa.ure, Bernsteinsaure u. a.. gebunden ist. Das 
Fett enthaIt unter anderen Stoffen bisweiIen, aber nicht immer, auoh reichliche Mengen 
Atherarten von Fettsauren mit Cholesterin und Isocholesterin. DARMSTADTER und LIF. 
SCHUTZ haben im Wollfette auch andere Alkohole, darunter Ceryla.lkohol und Karnaubyl
alkohol, und neben Myristinsaure auch zwei Oxyfettsauren, die Lanozerinsaure, C80HooO" 
und die Lanolpamitinsaure, Cl0HszOs' gefunden. FUr das Wollfett besonders charak. 
teristische Stoffe sind angeblich, auBer den zwei letztgenannten Sauren, Isocholesterin, 
Oxycholesterine und Karnaubylalkohol, CS4H,oOH. Nach ROHMANN enthii.lt das 
Wollfett einen, von ihm Lanozerin genannten Stoff, welcher das Anhydrid der obigen 

1 Bioch. Zeitschr. 20. 2 VIBCHOWS Arch. 121. 3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 17, 20, 32, 
iill, 04 u. ';'2. 'VgI. LAMOIS (LANNOIS?)U. MARTZ, MAr,YS Jahresb. 2';', 40. 5 ALDRICH, Journ. 
of exper. Medic. 1; BECKMANN, MALYS Ja,hresb. 26, 566.-
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LanozerinBii.ure sein soIl. Nooh spateren Untersuchungen von ROHMAN!!1 ist indeBl!en da.s 
Vorhandensein von Karnaubvlalkohol nicht erwiesen und die Existenz von Isocholesterin 
zu bezweifeln. Eine Lanozerlnsaure konnte er nicht finden. und die Karnaubasli.ure be
trachtet er als ein Gemisch von Zerotinsii.ure mit C-armeren Fettsii.uren. 

Das Sekret der Biirzeldriise der Enten und Ganse enthalt einen kaseiniiJmlichen 
Stoff, femer Albumin, Nuklein, Lezithin und Fett, aber k~inen Zucker (DE JONGE). Der 
Hauptbestandteil ist nach ROlDlANN Oktadezylalkohol, C1sHssO, welcher 40-'45% 
des Athere:rlraktes ausmooht. Die Fettsii.uren sind Olsaure, kleine Mangen Kaprylsii.ure, 
Palmitin- und Stearinsii.ure und optische homereD der Laurin- und Myristinsii.ure. Die 
Fettsauren sind groBtenteils an den Oktadezyla.lkohol gebunden, und dieser entsteht wahr
scheinlich durch Reduktion von SteariDBaure oder Olsii.ure. Das Sekret enthalt auch eine 
dem Lanozerin nahestehende Substanz, von ROHMANN Pennazerin genannt. In dem 
Hautsekrete von Salamandem und Kroten hat man giftige Stoffe bzw. Samanda.rin (ZA
LESKY, FAUST), Bufidin (JORNAlU. und CASALI), Bufota.lin und die umstrittenen Stoffe 
Bufonin und Bufotenin (FAUST, BERTRAND und PmsALIX)2 gefunden. 

Krotensekret. Das Sekret aus den DrUsen der gewohnIichen Krote (Bufo 
cinereus) enthiilt nach den Untersuchungen von H. WIELAND 3 und Mitarbeitern 
neben Fett, Cholesterin und anderen Stoffen eine in farblosen Nadeln kristalli
sierende Giftsubstanz, Bufotoxin von der Formel C,oH620 11N,. Das Bufotoxin 
zerfiillt zunachst in Bufotalin und Su berylarginin, welch letzteres, Cl,Hs805N" 
durch Chlorwasserstoffsaure leicht in Korksaure, CSH1,O" und Arginin, 
CoHloI0zN" zerlegt wird. Das Suberylarginin scheint mittelst der einen Karboxyl
gruppe der Korksaure an das Bufotalin gebunden zu sein. Das Bufotalin, C28lia80e, 
ist ein Lakton, an welchem die Giftwirkung gebunden ist. Es steht in naher Be
ziehung zu dem Cholesterin und den Gallensauren und aus ihr erhielt WIELAND 
eine mit der Desoxycholsaure isomere Saure, C24H4004 , welche die 4 hydroaro
matischen Ringe der CholaIsauren enthalt. 

Die wirksamen Bestandteile in dem Gifte der Klapperschlange und der Brillenschlange, 
bzw. das Crotalotoxin und das Ophiotoxin sind von FAUST' i80liert und studiert worden. 
Si~ sind stickstofifrei, haben eine sehr ahnliche Zusa.mmensetzung, bzw. CuHMOn und 
Cu~§aOIO' und werden von FAUST in die pharmakologische Gruppe der Sapotoxine ein-

. gerei.b.t. Thalassin hat RICHETO einen von ibm entdeckten, kristallisierenden, sehr giftigen 
Bestandteil der Fiihlfaden der Seenessel genannt. 

Der Sehwei8. Der unverhaltnismaflig groBte Teil der durch die Haut aus
geschiedenen Stoffe, deren Menge als Mittel etwa 1/84 des Korpergewichtes be
tragt, besteht aus Wasser. Nii.chst den Nieren ist auch die Haut der fiir die Aus
scheidung des Wassers beim Menschen wichtigste Apparat. Da die Drusen der 
Haut und die Nieren beziiglich i,hrer Funktionen in gewisser Hinsicht einander 
llahestehen, konnell sie auch bis zu einem gewissen Grade Stellvertreter fiir
einander sein. 

. Die Umstande, welche auf die SchweiJ3absonderung einwirken, sind sehr zahlreich, 
namentlich sind Temperatur, Rube oder Arbeit von groBer Bedeutung, und die Menge des 
abgesonderten SchweiBes muB dementsprechend sem bedeutend wechseln konnen. Auch 
an den verschiedenen Stellen der Haut ist die SchweiJ3absonderung ungleich stark, und man 
hat angegeben, daB sie an den Wangen, der Innenseite der Hand und dem Unterarme wie 
100:90:45 sich verhalten soIl. Aus ijer ungleichen Starke der Sekretion an verschiedenen 
Korperstellen folgt auch, daB man aus der von einem kleineren Teile der Korperoberfli!.che 
in einem bestimmten Zeitraume abgesonderten SchweiJ3menge keine Schliisse auf die GrOBe 
der Sekretion der ganzen Korperoberflache ziehen kann. Bei den Versuchen, die GroBe 
der SchweiJ3ab80nderung zu bestimmen, sucht man auBerdem im allgemeinen eine sta.rke 
Sekretion hervorzurufen, und da die DrUsen wohl schwerlich langere Zeit mit derselben 

1 DARMSTADTER und LIFsCHUTZ, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 29 u. 31; ROHMANN, 
HOFMEISTERS Beitrage 0; Zentralb1. f. Physio1. 19, 317 u. Bioch. Zeitschr' 77. Vgl. femer UNNA 
1. c. 40,18 und LIFSClIUTZ bei UNNA ebenda S. 234. 2 DE JONGE, Zeitschr. f. physiol. Chem. 3; 
ROHMANN 1. c.; ZALESKI, HOFFE-SEYLER, Med.-chem. Unters., S. 80; FAUST; Arch. f. expo 
Pathol. u. Pharm. 41; JORNAlU. und CASALI, MALyS Jahresb. 3; FAUST, Arch. f. expo Patho1. 
u. Pharm. 47 u. 49; BERTRAND, Compt. Rend. 130; BERTRAND und PmSALIX ebenda. 3 WIE
LAND und F. J. WEIL, Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch. 48; mit R. ALLES ebenda oli; H. WIE
LAND, Sitz.-Ber. d. Bayer. Akad. d. Wiss. 1920. 4 Arch. f. expo Pathol. u. PhaTm. 08 u. 84. 
6 PFL{;GERS Arch. 108. 
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Energie arbeiten konnen, diirlte es wohl kaum berechtigt sein, aUB den wii.hrend einer k.urz 
dauernden, stirkeren Sekretion abgesonderten Mengen die Menge des Sekretes pro 24 Strul
den zu berechnen. 

Eigenschaften. Der Schweill, wie man ihn zur Untersuchung erhiilt, 
ist nie ganz rein, sondern enthiilt abgeE'toBene Epidermiszellen wie auch Zellen 
und Fettkiigelehen aus den Talgdriisen. Der filtrierte SchweiB ist eine klare, un
gefarbte Fliissigkeit von sa1zigem Geschmack und einem an verschiedenen 1;Iaut
partien verscbiedenen Geruch. Die physiologische Reaktion solI nach den meisten 
Angaben sauer sein. Unter gewissen Verhaltnissen kann jedoch auch ein alkalisch 
reagierender Schweill abgesondert werden ('fRuMPY" lmd LUCHSINGER, HE-p"SS). 
Eine alkalische Reaktion kann auch von einer Zersetzung unter Ammomak
bildung herriihren. Nach einigen Forschern solI die pbysiologische Reaktion 
die alkalische sein, und eine saure Reaktion leiten diese Forscher von einer Bei
mengung von fetten Sauren aus der Hautsalbe her. CAMERER fand die Reaktion 
des menschlichen Schweilles in einigen Fallen sauer, in anderen alkalisch. Mo
RIGGIA fand den SchweiB der Pflanzenfresser gewohnlich alkalisch, den der Fleisch
fresser dagegen meistens sauer. Der PferdeschweiB reagiert nach SMITH1 stark 
alka1isch. 

Physikalische Eigenschaften und Bestandteile. Das spez. Gewicht 
des Schweilles schwankt beim Menschen zwischen 1,001 und 1,010. Der Gehalt 
an Wasser ist 977,4-995,6%0' im Mittel etwa 982%0' Die Menge der festen 
Stoffe ist 4,4-22,6%0' Die molekulare Konzentration ist ebenfalls sehr schwan
kend, und die Gefrierpunktserniedrigung hiingt wesentlich von dem NaCI-Gehalte 
abo ARnIN-DELTEIL fand L1 = - 0,08-0,46°, als Mittel 0,237°. BRIEGER und 
lliESSELHORST fanden bei einem Geha.lte des Schweilles von bzw. 2,9, 7,07 und 
13,5%0 NaCI, L1 gleich, bzw. 0,322°, 0,6080 und 1,002°. TARUGI und TOMASI
NELLI2 fanden L1 im Durehschmtt gleich 0,52°. Die orgamschen Stoffe sind N eu
tralfette, Cholesterin, fliichtige Fettsauren, Spuren von EiweiB -
beim Pferde regelmaBig nach LECLERC und SMITH; beim Mensehen regelmaBig 
nach GAUBE; nach LEUBE 3 bisweilen nach heiBen Badern, bei Morbus Brightii 
und nach Pilokarpingebrauch - ferner Kreatinin (CAPRANICA), aromatische 
Oxysauren, Atherschwefelsauren von Phenol und Skatoxyl (KAST)', 
bisweilen auch von Indoxyl, und endlieh Serin (vgl. S. 107), Zitronensaure 6 , 

Harnstoff und Harnsaure. Die Menge des Harnstoffes ist von ARGUTIN'SKY 
naher bestimmt worden. In zwei Dampfbadversuchen, in welchen im Laufe von 
1/2 resp. 3/, Stunden eine Menge von 225 bzw. 330 ccm Schweill abgesondert 
wurden, fand er bzw. 1,61 und 1,24%0 Harnstoff. Auf den Harnstoff kamen in 
den zwei Versuchen von dem Gesamtstickstoffe des SchweiBes bzw. 68,5und 
74,9 % , Aus den Versuchen von ARGUTINSKY, wie auch aus denen von CRAMER 6, 

geht iibrigens hervor, daB mit dem Schweille ein gar mcht zu vernachlii.ssigender 
Anteil des Gesamtstickstoffes zur Ausscheidung gelangen kann. Dieser Anteil 
betrug in einem Versuche von CRAMER bei hoher Temperatur und kraftiger Ax
beitsleistung sogar 12% , und in den Untersuchungen von ZUNTZ und Mitarbeitern 
iiber die Wirkungen des Hohenklimas sogar iiber 13%. CRAMER fand auch Am
momak in dem Schweille. Bei UraInie und bei Anurie in der Cholera kann 
Hamstoff durch die SchweiBdriisen in solcher Menge abgesondert werden, daB 

~ TRUMPY und LUCHSINGER, PFLUGERS Arch. 18; HEUSS, MALyS Jahresb. 22; CAMERER, 
Zeitschr. f. BioI. 41; MORIGGIA, MOLESCHOTT, Unters. zur Naturlehre 11; SMITH, Journ. 
of PhysioI. 11. Hinsichtlich der alteren Literatur liber den SchweiB vgI. man HERMANNS 
Handb. 0, TeilI, S. 421 u. 543. 2 ARDIN DELTEIL, MALYB Jahresb. 30; BRIEGER und DmssEL
HORST, Deutsch. med. Wochenschr. 29; B. TARUGI und G. TOMASINELLI, zit. nach Physiol. 
Zentralbl. 22,748. 3 LECLERC, Compt. Rend. 107; GAUBE, MALYB Jahresb. 22; LEUBE, Vm
CHOWS Arch. 48 u. 00 und Arch. f. klin. Med. 7. 4 CAPRAliICA, l\!ALYS Jahresb. 12; KAST. 
Zei~ohr. f. physioI. Chem. 11. 5 Ca. LEAKE, Ame~. Journ. of Physiol. 83. G ARGUTINSKY, 
PFLUGERS Arch. 46; CRAMER, Arcn. f. Hyg. 10. 
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Kristalle davon auf der Haut sich absetzen. Die Mineralstoffc bestehcn haupt. 
sachlich aus Chlornatrium mit etwas Chlorkalium, Alkalisulfat und Phosphat. 
Das relative Mengenverhii.ltnis derselben ist in dem SchweiBe ein gauz anderes 
ala in dem Harne (FAVRE!, KAST). Das Verhaltnis ist namlich nach KAST fol· 
gendes: 

Chlor : Phosphate : Sulfate 
im SchweiBe 1 : 0,0015 0,009 
im Harne 1 : 0,1320 0,397 

In dem SchweiBe fand KAST das Verhaltnis der A.therschwefelaaure zu der 
Sulfatschwefelsaure = 1 : 12. Nach Einfiihrung von aromatischen Substauzen 
nimmt die Menge der Xtherschwefelsauren in dem SchweiBe nicht in demselben 
Grade wie in dem Harne (vgl. Kapitel 15) zu. Die Menge der Mineralatoffe be· 
tragt durchschnittlich 7%0. Der Hauptbestandteil ist Natriumchlorid, dessen 
Menge mit der Absonderungsgeschwindigkeit und der Konzentration des SchweiBes 
infolge der Arbeit steigt. 

Zucker kann bei Diabetes in den SchweiB libergehen; der tJbergang von Gallenfarb. 
stoffen in dieses Sekret ist dagegen nicht sicher bewiesen. Benzoesaure, Bernstein· 
saure, Weinsaure, Jod, Arsen, Quecksilberchlorid und Chinin gehen in den 
SchweiB liber. In dem SchweiBe hat man ferner Zystin bei Zystinurie gefunden. 

Chromhidrose hat man die Absonderung von gefarbtem SchweiBe genannt. Bis· 
weilen hat man den SchweiB von Indigo (BIZIO), von Pyozyanin oder von Ferrophosphat 
(COLLMANN"j2 blaugefarbt gesehen. Wahres Blut.schwitzen, bei welchem BlutkOrperchen 
durch die Driisenmiindungen austreten, ist angeblich auch beobachtet worden. 

Der Gaswechsel durch die Raut ist allerdings bei den unbeschuppten 
Amphibien von sehr groBer Bedeutung; bei Saugetieren, Vogeln und Menschen 
ist er dagegen dem Gaswechsel in den Lungen gegenuber von sehr untergeordnetem 
Umfange. Die Sauerstoffaufnahme durch die Haut, zuerst von REGNAULT und 
REISET bewiesen, ist auBerst gering, und nach ZUELZER betragt sie beim Men
schen im giinstigsten Falle llIoo von der Sauerstoffaufnahme durch die Lungen. 
Die Menge der durch die Raut ausgeschiedenen Kohlensaure wachst mit zu· 
nehmender Temperatur (AUBERT, ROHRIG, FUBINI und RONCHI, BARRATT) nach 
WILLEBRAND jedoch erst von 33 0 C ab 3• Sie steigt uberhaupt bei Ryperamien 
der Raut und besonders nach Muskelarbeit. Sie solI ferner im Lichte groBer als 
im Dunkeln sein. Wahrend der Verdauung ist sie groBer ala im niichternen Zu· 
stande und nach vegetabilischer Nahrung groBer als nach animalischer (FUBINI 
und RONCHI). Die von verschiedenen alteren Forschern fiir die gauze Hautober· 
flache pro 24 Stunden berechneten Mengen schwanken zwischen 2,23 und 32,8 g. 
Nach ScHIERBECK und WILLEBRAND 4 ist die Menge ala Mittel 7,5-9 g, und sie 
wird gewohnlich auf etwa 1,5% der durch die Lungen ausgeschiedenen Menge 
geschatzt. Bei einem Pferde fand ZUNTZ mit LEHMANN und HAGEMANN 5 fiir 
24 Stunden eine Kohlensaureausscheidung durch Haut und Darm, die nahe 30/ 0 

der Gesamtatmung entsprach. Von dieser Kohlensauremenge kamen etwas 
weniger als 4/5 auf die Hautatmung. Nach denselben Forschern macht die Raut· 
atmung etwa 21/ 2% der gleichzeitigen Lungenatmung aus. 

1 Compt. Rend. 39 und Arch. gener. de Med. (5) 2; KAST 1. c. 2 BIZIO, Wien. Sitz .• Ber. 
39; COLLMANN, zit. nach v. GORup·BESANEZ, Lehrb. d. physio1. Chem., 4. Aufl., S. 555. 
3 ZUELZER, Zeitschr. f. kIin. Med. 53; AUBERT, PFLUGERS Arch. 6; ROHRIG, Deutsch. KIin. 
1872, S. 209; FuBINI und RONCBI MOLESCHOTT, Unters. z. Naturlehre 12; BARRATT, Journ. 
of Physio1. 21; WILLEBRAND, Skand. Arch. f. Physio1. 13. ~ Vg1. HOPPE·SEYLER, Physio1. 
Chem., S. 580; SOHIERBECK, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1892; WILLEBRAND 1. c. 5 Arch. 
f. (Anat. u.) Physiol. 1894 und MALYS Jahresb. 24. 
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Atmung und Oxydation. 
Wahrend des Lebens findet ein stetiger Austausch von Gasen zwischen dem 

Tierkorper und dem umgebenden Medium statt. Sauerstoff wird aufgenommen 
und Kohlensaure abgegeben. Dieser Austausch von Gasen, welchen man als 
Respiration bezeichnet, wird beirn Menschen und den Wirbeltieren von den im 
Korper zirkulierenden Nahrungssaften, Blut und Lymphe vermittelt, indem 
namlich diese in stetigem Verkehr mit dem aulleren Medium einerseits und den 
Gewebselementen anderseits sich befinden. Ein derartiger Austausch von ga,s
fOrmigen Bestandteilen karol iiberall da stattfinden, wo die anatomischen Ver
haltnisse kein Rindernis dafiir abgeben, und sie kann beirn Menschen irn Darm
kanale, durch die Raut und in den Lungen vonstatten gehen. Dem Gaswechsel 
in den Lungen gegeniiber ist jedoch der schon in dem Vorigen besprochene Gas
wechsel im Darmkanale und durch die Raut sehr geringfiigig. Aus diesem Grunde 
wird in diesem Kapitel nur der Gaswechsel zwischen Blut und Lungenluft einer
seits und Blut, bzw. Lymphe und Geweben anderseits besprochen. Jenen be
zeichnet man oft als aufiere, diesen als innere Respiration. Aullerdem werden 
auch die auf die innere Respiration folgenden Oxydationsprozesse etwas be
sprochen. 

I. Die Gase des Blutes. 
Wahrend noch JOHANNES MULLER die Gegenwart freier Gase im Blute 

ganzlich leugnen konnte, ist ihre Existenz seit den bahnbrechenden Unter
suchungen von MAGNUS in den 1830er und 1840er Jahren und von LOTHAR 
MEYER in den 1850er Jahren sichergestellt und diese Gase sind nachher Gegen
stand sorgfaltiger Untersuchungen hervorragender Forscher gewesen, unter 
denen vor aHem LUDWIG, PFLUGER, BOHR, ZUN'TZ, LOEWY, RALDAN'E, KROGH, 
BARCROFT und VAN' SLYKE zu nennen sind. Durch diese Untersuchungen ist 
nicht nur die Wissenschaft mit einer FiiHe von Tatsachen bereichert worden, 
sondern es haben auch die Methoden selbst eine grofiere Vervollkommnung und 
Zuverlassigkeit erlangt. Beziiglich dieser Methoden, "de auch beziiglich der 
Gesetze fiir die Absorption der Gase von Fliissigkeiten, der Dissoziation und 
anderer hierher gehorigen Fragen mull jedoch, da es sich hier nur um eine kurz
gefaBte Darstellung der wichtigsten Tatsachen handeln kann, auf ausfiihrliche 
Lehrbiicher der Physiologie 1, der Physik und der gasanalytischen Methoden 
hingewiesen werden. 

1 Siehe besonders ZUNTZ, HERMANNS Handb. d. Physiol. Bd. 4, T. 2.1882; PAUL BERT, 
La pression barometrique, 1878; BOHR, NAGELS Handb. d. Physiol. Bd. 1, 1905; HALDANE, 
Respiration (Silliman lectures) 1922; LOEWY, Handb. d. Bioch. 2. Aufl., Bd. 6, 1923; BETKE 
UBW., Handb. d. norm. u. pathol. Physiol. Bd. 2, 1925. 



Menge des Stiokstoffs und Sauerstoffs im Blut. 675 

Die im Blute unter physiologischen Verhiiltnissen vorkommelldell Gase 
sind Sauerstoff, Kohlensaure und Stiokstoff nebst Spuren von Argon 
(und anderen Edelgasen) und vielleicht auch Kohlenoxyd. Spuren von Wasser
stoff und Sumpfgas kommen auch bisweilen vor. 

Menge des Stickstoffs. Stickstoff und Argon werden gewohnlich zusammen
gefaBt. Ihre Totalmenge wird im :Mittel zu 1,2 Vol.-% (in dem Folgenden nur % 
geschrieben), die Menge wie iiberall bei 0° 0 und 760 mm Hg-Druck berechnet, 
angegeben. Etwas hOhere Werte (1,36% im Venenblute, 1,52 im luftgesattigten) 
werden von VAN SLYKE und STADIE 1 gegeben. Die Menge des Argons ist 0,04% 
(REGNARD und SCHLOESING)2. Diese Gase scheinen im Blute wenigstens zum un
verhiiltmsmaBig groBten Teil einfach absorbiert zu sein und keine direkte Rolle 
in den Lebensvorgangen zu spielen. Ihre Menge scheint in dem Blute verschie
dener GefaBbezirke annahernd dieselbe zu sein. 

Anders verhalt es sich mit dem Sauerstoffe und der Kohlensaure, derenMengen 
bedeutenden Schwankungen unterliegen, nicht nur in dem aus verschiedenen Ge
faBbezirken stammenden Blute, sondern auch infolge mehrerer Verhii.ltnisse, wie 
einer verschiedenen Zirkulationsgeschwindigkeit und Lungenventilation, einer ver
schiedenen Temperatur, Reaktion des Blutes, Ruhe undArbeit usw. Der am meisten 
hervortretende Unterschied im Gasgehalte betrifft das arterielle und das venose Blut. 

Menge des Sauerstoffes im Blut. Die Menge der Gase im Menschenblut wird 
jetzt fiir klinische Zwecke nach. Punktion der betreffenden GefaBe, sowohl der 
Venen wie der Arterien (HURTER, STADIE) 3 bestimmt, wobei die modernen Mikro
methoden zur Anwendung kommen (BARCROFT, VAN SLYKE)4. 

Der Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes hangt vor allem von dem Hamo
globingehalt des Blutes ab, da 1 g Hamoglobin hochstens 1,34 ccm Sauerstoff 
binden kann. Hierzu kommt die physikalisch gelOste, recht geringfiigige Menge, 
etwa 0,29% bei einem Sauerstoffpartiardruck von 100 mm Hg, ungefahr dem 
alveolaren 02-Druck. Unter normalen Verhaltnissen nimmt das Blut bei dem 
in den Lungen herrschenden Sauerstoffdruck zwischen 17,5 und 21,4% Sauer
stoff auf (LUNDSGAARD) 5. Die prozentuelle Sattigung des normalen arteriellen 
Menschenblutes ist etwa 95,5 (HARROP) 6, mit Wechslungen zwischen 85 und 98 
(STADIE). Das schon vor liingerer Zeit von LOEWY 7 angegebene Mittel von 18% 
fiir den Sauerstoffgehalt des arteriellen Menschenblutes hat sich also gut bewahrt. 
Durch Einatmen sauerstoffreicherer Luftgemische kann die prozentuelle Sattigung 
des arteriellen Blutes bis zu 99 -lOO gesteigert werden (l\1EAKIN'S) 8. 

Von STADIE und MEAKINS (a. a. 0.) ist gezeigt worden, daB bei verschiedenen 
pathologischen Zustanden, z .. B. Pnenmonie, die prozentuelle Sattigung des arte
riellen Blutes haufig verringert wird, wasleicht zu einer ungeniigenden Versorgung 
der Gewebe mit Sauerstoff (Anoxamie) fiihrt. Durch Sauerstoffatmung kann dabei 
haufig der normale Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes wieder hergestellt werden. 

AlB Durchschnittswert fiir den Sauerstoffgehalt des venosen Menschen
blutes wurde von LUNDSGAARD 6 an normalen Menschen 13,7% gefunden, mit 
Wechslungen zwischen 9,55 und 16,84. 

Faktoren, welche die Form der Sattigungskurve beeinflussen. 
Die in den Gewebs- und Lungenkapillaren vor sich gehende Dissoziation 

und Regeneration des Oxyhiimoglobins, eine Reaktion, welche mit der Formel 

1 VAN SLYKE und STADIE, Journ. of bioI. chem. 49. 2 REGNARD und SCHLOESING, Compt. 
rend. d.l'acad. 124. 3 HURTER, Deutsch. Arch. f. kIin. Med. 108; STADIE, Proc. Soc. Ex)!. 
BioI. and Med. 1919 und Journ. Exp. Med. 1919. 'BARCROFT, The Rpsp. Function of tne 
Blood, Cambridge 1914; VAN SLYKE, Journ. of bioI. Chern. SO. I JOUTll. Exp. Med. 27. 
8 Journ. Exp. Med. SO. 7 Arch. f. Anat. u. Physiol., Physio!. Abt. 1904. 8 Journ. of Pathol. 
and Bact. S4. FUr weitere Werte der MengenverhlUtnisse der Blutgase unter verschiedenen 
Umstanden siehe LOEWY, Handb. d. Bioch. 2. Aufl., 6 und MYERS, Physiol. Reviews 4. 
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Hb + O2 ;:: Hb02 bezeichnet werden kann, wird in den Dienst des Organismus 
zur Deckung des Sauerstoffbediirfnisses der Gewebe durch verschiedene Momente 
gestellt, von welchen das wichtigste ihre Abhangigkeit von dem Sauerstoff
druck ist. Der hohere Sauerstoffdruck in den Lungenkapillaren regeneriert das 
Oxyhamoglobin, das spater in den Gewebskapillaren bei dem da herrschenden 
niedrigeren Sauerstoffdruck mehr oder weniger Sauerstof£ abgibt, wodurch er 
zur Verfiigung der Zellen gestellt wird. Diese Dissoziations- und Regenerations
prozesse laufen mit groBer Schnelligkeit abo Wie HARTRIDGE und ROUGHTON 1 

gefunden haben, ist das Oxyhamoglobin bei PH = 7,4 und 37° C schon nach 0,0025 
Sekunden zur Halfte dissoziiert. Die Regeneration diirfte noch schneller vor 
sich gehen. Diesechemischen Prozesse verlaufen iiberhaupt im Verhaltnis zu 
den bei dem Sauerstoffaustausch in Lungen und Geweben erfolgenden physi
kalischen Prozessen, besonders den Diffusionsprozessen, so schnell, daB sie keine 
Rolle fiir die Begrenzung der GroBe dieses Austausches spielen diirften. 

In ihren Grundziigen wurde diese Abhangigkeit der Sauerstoffsattigung 
des Hamoglobins von dem Sauerstoffpartiardruck recht £rUh wenigstens an
nahernd richtig festgestellt. Es wurde festgestellt, daB die prozentuelle Sattigung 
des Hamoglobins bei gesteigertem Sauerstoffdruck erst schnell und dann immer 
langsamer zunimmt. Wenn eine Losung von Oxyhamoglobin bei Korpertem
peratur allmahlich vermindertem Sauerstoffdruck unterworfen wird, gibt sie 
in Dbereinstimmung hiermit im Anfang recht· wenig Sauerstoff abo Erst all
mahlich fmgt die Sauerstoffabgabe an, lebhaft zu werden, bis endlich aller Sauer
stoff bei dem Druck 0 abgegeben ist. Wenn umgekehrt eine Losung von Hamo
globin allmahlich gesteigertem Sauerstoffdruck ausgesetzt wird, findet die groBte 
Absorption von Sauerstoff im Anfang statt. 

Eingehende Versuche (von BOHR und seinen Schiilern, von ZUNTZ und 
LOEWY und besonders von BARCROFT und Mitarbeitern), die Sattigungskurve 
des Hamoglobins in ihrer Abhangigkeit vom Sauerstoffdruck festzustellen, zeigten 
indessen, daB man eine allgemeingiiltige solche Kurve nicht angeben kann. Der 
Verlauf dieser Kurve wird namlich durch viele variierende Faktoren beeinfluBt. 
Gilt es daher, die biologisch wichtigste Sattigungskurve festzustellen, diejenige 
also, die das Blut als hamoglobintragendes System zeigt, muB man den im Blute 
herrschenden Verhaltnissen treu folgen. Eine einfache Wasserlosung des Hamo
globins gibt abweichende Resultate. Die grundlegenden Versuche, welche HUFNER 
(1890) an reinen Hamoglobinlosungen ausgefiihrt hat, entsprechen also nicht 
den vitalen Verhaltnissen. 

Die HUFNERSChe Sattigungskurve hatte die Form einer rechtwinkligen 
Hyperbel, eine Form, welche mit der Reaktionsgleichung Hb + O2 ~ Hb02 

gut stimmt, vorausgesetzt, daB der Reaktionsverlauf nicht durch sekundare 
Faktoren beeinfluBt wird. Die Sattigungskurve des menschlichen Blutes unter 
moglichst biologischen Verhaltnissen zeigt dagegen einen Inflexionspunkt. 
Die Kurve lauft also im Anfang und am Ende weniger steil, in der Mitte steiler. 
Sie hat also eine S-formige Kriimmung, so daB, wenn die Spannungswerte als 
Abszissen, die Sattigungswerte als Ordinaten eingetragen werden, sie im An
fange konvex, bald aber bis zum Ende konkav zur Abszisse verlauft. 

Schon PAUL BERT zeigte, daB der Sattigungsgrad des Hamoglobins mit steigen
der Temperatur recht bedeutend abnimmt, was durch CASPARI und LOEWY 
und BRACROFT2 bestatigt und weiter untersucht wurde. Eine Temperatur
steigerung bewirkt also eine Verminderung der Affinitat zwischen Sauerstoff 
und Hamoglobin, was als eine termodynamische Konsequenz des Verhaltnisses 

1 HARTRIDGE and ROUGHTON, Proc. roy. soc. A. 104. 2 Siehe Seite 675. 
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anzusehen ist, daB die Kombinatioll des Hamoglobins mit Sauerstoff unter Warme
biIdung stattfindet. 

Das Hamoglobin gibt seinen Sauerstoff leichter bei Warmbliitern und wahrtmd 
Fieber abo 

Die Sauerstoffbindungskurve wird auch durch Wechslungen des Kohlen
sauregehalts oder richtiger der Kohlensaurespannung des Blutes krMtig be
einfluBt, wie BOHR, HASSELBALCH und KRoGK entdeckt haben. Nach BARCROFT 
faBt man jetzt die Wirkung als einen Spezialfall der allgemeinen Wirkung der 
W asserstoffionenkonzen tra tion auf (= CK)' Sie wird nicht nur mit Kohlen
saure, sondern auch Z. B. mit Milchsaure in den Mengen erhalten, in welchen 
diese Saure bei Muskelarbeit dem Blut von den Muskeln zustromt. Die ver
anderte Sattigungskurve des Blutes nach korperlicher Arbeit, wie sie von BAR
CROFT gefunden ist, diirfte hierdurch zu erklaren sein. 

Diese Abhangigkeit auBert sich in der Weise, daB das Blut bei einem kon
stanten Sauerstoffdruck weniger Sauerstoff binden kann, wenn der Kohlensaure
gehalt groBer ist. Man hat darin eine niitzliche Regulation sehen wollen. Der in 
den Gewebskapillaren gesteigerte Kohlensauregehalt solI den Sauerstoff aus
zutreiben behilflich sein. Und umgekehrt solI das Entweichen der Kohlensaure 
in den Lungen das Bindungsvermogen des Blutes ffir Sauerstoff steigern. Ander
seits solI nach HALDAN'E1 das gesteigerte Bindungsvermogen des Hamoglobins 
fiir Sauerotoff bei abnormer Erniedrigung des Kohlensauregehaltes bisweiIen 
ungiinstig wirken konnen, indem die Abgabe des Sauerstoffs an den Geweben 
in dieser Weise verhindert werden kann. Sauerstoffhunger der Gewebe (Anox
amie) solI in dieser Weise entstehen konnen. Dies ist der Fall, wenn durch kraftige 
Atmung viel Kohlensaure ausgetrieben wird und die Blutreaktion dadurch in 
alkalischer Richtung verandert worden ist ("Alkalosis"). 

Es scheint sogar ein so intimer Zusammenhang zwischen der Dissoziations· 
kurve. des Hamoglobins im Blute und der daselbst herrschenden CK vorhanden 
zu sein, daB diese letztere eben durch eine Untersuchung der Dissoziationskurve 
indirekt festgestellt werden kann (siehe jedoch HASSELBALCK)2. 

Die Erklarung der Beeinflussung der Sauerstoffaffinitat durch die CK diirfte 
darin liegen, daB das Hamoglobin als eine schwache polyvalente Saure anzusehen 
ist, welche teiIweise in H-Ionen und Hamoglobinionen gespalten ist. Das Hamo
globinion diirfte hohere Sauerstoffaffinitat als das ungespaltene Hamoglobin
molekiil haben. Das Massenwirkungsgesetz fordert indessen, daB die elektro
lytische Dissoziation des Hamoglobins durch gesteigerter CK zuriickgedrangt 
wird, was ein erniedrigtes 02-Bindungsvermogen mit sich bringt3. 

Die Form der Dissoziationskurve des Hamoglobins wird auch durch die 
Konzentration des Hamoglobins bestimmt. Die fiir die Funktion des 
Hamoglobins als Sauerstofftrager giinstigsten Dissoziationsverhiiltnisse werden 
erhalten, wenn das Hamoglobin moglichst konzentriert ist. BARCROFT' hat die 
Aufmerksamkeit darauf gerichtet, daB das Vorhandensein des Hamoglobins, 
nicht als im Plasma gelost, sondern als in den roten Blutkorperchen eingeschlossen, 
unter anderen VorteiIen mit sich bringt, daB es in hoher, die Dissoziationskurve 
giinstig beeinflussender Konzentration vorkommt. In den Blutkorperchen kann 
es als in etwa 400f0iger Losung vorhanden angesehen werden. In den Blutkorper
chen disponiert das Hamoglobin sein eigenes von dem Plasma unabhangiges 
Milieu, das besonders fiir das Hamoglobin angepaBt zu sein scheint und besonders 
durch eine etwas hohere CK als das Plasma ausgezeichnet ist. Nach H. TAYLOR 5 

i'eagiert das Blutkorpercheninnere etwa 33010 saurer als das Plasma. Dement
sprechend betragt die PH der roten Blutkorperchen durchschnittlich 0,12 weniger 

1 Brit. med. Journ.1919. 2 Bioch. Zeitschr. 82. 3 Siehe A. V. HILL. Lancet 1924.1. 
~ BARCROFT, Physiol. Reviews 1924. 5 H. TAYLOR, Proc. roy. soc. B. IS. 
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ala diejenige des Plasmas (MILROY, CAMPBELL und POULTON, CoNWAY und 
STEPHEN, E. J. WARBURG)1. 

Einen wichtigen EinfluB auf die Form der Dissoziationskurve des Oxy
hamoglobins iiben die Konzentration und die Natur der gleichzeitig vorhandenen 
Salze aus, wie besonders BARCROFT 2 und seine Mitarbeiter bewiesen haben. 
So werden die Unterschiede zwischen den Dissoziationskurven des Blutes und 
reiner Hamoglobinlosung und verschiedener Blutarten haufig durch Unterschiede 
in dem Salzgehalte erklii.rt. Von diesem Verhaltnis ausgehend, kann man einer 
Losung von Menschenhamoglobin die Dissoziationskurve des Hundeblutes 
geben, wenn man die Salzkonzentration in den beiden Losungen ahnlich Macht. 
Der EinfluB der SaIze beruht wahrscheinlich auf einer Veranderung des kollo
idalen Zustandes des Hamoglobins. Vielleicht bilden sich auch unter Einwirkung 
der SaIze Aggregate von zwei oder mehreren Hamoglobinmolekiilen (HILL), welche 
in anderer Weise reagieren als die isolierten Molekiile. 

SchlieBlich hat man versucht, die Gleichung der Dissoziationskurve des 
Hamoglobins anzugeben. Am meisten bekannt ist eine von A. V. Hn..L angegebene 
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Formel, welche eben von der Annahme ausgeht, 
daB die Hamoglobinmolekiile als Aggregate von 
n-Molekiilen reagieren. Die HILLsche Formel ist: 

-Y-=KXD 
l-y , 

90 worin y der Sattigungsgrad des Hamoglobins, x die 
60 Sauerstofftension in Millimeter Hg und n und K 
~ Konstanten bedeuten. Wenn man die Gleichung so 
50 schreibt, daB sie das Sattigungsprozent des Hamo-
40 globins direkt angibt, erhalt sie die folgende Form: 
30 100KxD 

~ Y = 1 + KXD· 

Ffir n in der IIILLschen Gleichung wurde 
friiher der Wert 2,5 angegeben. Nach BARCROFT 
und Mitarbeitern 3 diirfte 2,2 richtiger sein. Bei 

cinem CO2-Druek von 40 mm Hg und 38° C ist die Konstante K etwa 0,0005. 
FUr verschiedene Dissoziationskurven sind die Werte ffir K verschieden. Die 
n-Werte scheinen konstanter zu sein. 

,/ 
10 W iO 40 5060 10 8090 
Abb.l. 

Zur naberen Beleuchtung der tatsachlichen Dissoziationsverhii.Itnisse des 
Menschenblutes unter normalen Umstanden mogen nach BARCROFT zwei auf 
verschiedene Versuchspersonen sich beziehende Sauerstoffsattigungskurven mit
geteilt werden. Die Abszisse steUt die Sauerstoffspannung in Millimeter Hg, 
die Ordinate den Sattigungsgrad in Ofo dar. Die Kurven sind aus den durch die 
schwarzen Punkte angegebenen Einzelbestimmungen, unter Annahme der Formel 

berechnet (Abb. 1). 

lOOKXD 

y = I-f-KxD 

Die Form der Dissoziationskurve Macht es dem Blute moglich, sich mit 
Sauerstoff bei nicht so besonders hohem Druck zu sattigen und den Sauerstoff 
wieder bei nicht viel niedrigerem Druck abzugeben. Die Sauerstoffversorgung 
der Gewebe von den Kapillaren wird durch Diffusion besorgt und fordert, wenn 

1 MILROY, Journ. of Physio!. lil; CAMPBELL and POULTON, Journ. of Physio!. 54; 
CONWAY and STEPHEN, Journ. of Physio!. 1i6; E. J. WARBURG, Bioch. Journ. 16. Siehe 
auch A. V. HILL, Lancet 1924. 1. 2 BARCROFT, The Respiratory Function of the Blood. 
Cambridge 1914 und Significance of Hemoglobin, Physiological Reviews 1924. 3 BARCROFT, 
BOCK, HILL, Mr. and Mrs. PARSONS, SHOJI, Journ. of Physio!. 66. 
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sie schnell vor moh gehen soIl, einen nioht unbedeutenden Druokunterschied. 
Wenn der Hauptteil des SauerstoHs erst bei sehr niedrigem Druok moh von dem 
Hamoglobin losmaohen wiirde, wie man einst glaubte, wiirde die SauerstoHver
sorgung daduroh leiden. Die wirkliche Dissoziationskurve stellt den SauerstoH 
unter giinstigen DruokverhaItniss~n den Geweben zur Verfiigung. 

Aus den Kurven ersieht man, daB selbst bei SauerstoHspannungen, welohe 
nur die Halite des SauerstoHdruokes in der Luft betragen, das Hamoglobin zum 
allergroBten Teile mit Sauerstoff gesattigt ist. Die Dissoziation ist also bei 70 bis 
80 mm Druck nur wenig starker als bei einem Drucke von 150 mm und sogar bei 
so niedrigem Druok wie 40-30 mm sind von der ganzen bei 150 mm chemisch auf
llehmbaren Sauerstoffmenge noch mehr als 50% von dem Hamoglobin gebunden. 

Menge der Kohlensaure. Als Durohschnittswert fUr den Kohlensau.regehalt 
des Menschenblutes hat man frillier haufig 40% fUr das arterielle und 48% £iir 
das venose Blut angegeben. Neuere Analysen an unmittelbar vorher durcn 
Punktion gewonnenem Blute haben im allgemeinen hohere Werte ergeben. So 
fand HARROPl bei 10 normalen Personen im arteriellen Blut 44,6-54,7 0/ 0 und 
in venosem Blut 48,3-60,4%. Als Durohsohnittswert hat neulioh v. SLYKE 2 

50% fUr das arterielle und 55-60% fUr das venose verwendet. 
Von dem totalen Kohlensauregehalt des venosen Blutes wird also nur etwa 

ein Fiinftel in den Lungen eliminiert, was indessen nicht als ein Zeichen der Un
vollkommenheit zu deuten ist. Die Kohlensaure ist namlioh nioht als ein ganz 
wertloses Stoffweohselprodukt zu betraohten. Sie spielt eine wichtige Rolle bei 
der Regulierung der fUr die cliemischen Vorgange im Organismus so wichtigen 
Wasserstoffionenkonzentration. Die Menge und die Existenzformen der arte
riellen Kohlensaure sind dieser Aufgabe angepaBt und die Atmung ist so reguliert, 
daB unter normalen Verhiiltnissen der arterielle Kohlensauregehalt konstant 
gehalten wird. Wenn dieser Gehalt durch willkiirlich forcierte Atmung ver
mindert wird, wird die Atmung durch eine automatische Regulation nachher 
schwacher, bis der normale arterielle Kohlensauregehalt wieder hergestellt ist. 
Man kann mit Riicksicht hierauf zwischen der Rest- oder Regulierungs
kohlensaure und der Exkretkohlensaure unterscheiden. Die Exkret
kohlensaure tritt wie eine Welle auf, welche in den Gewebskapillaren entsteht 
und sich von da iiber den normalen Kohlensaurespiegel des Blutes bis zu den 
Lungenkapillaren bewegt, wo sie erlischt. Diese Welle ist indessen im VerhaItnis 
zu der Tiefe des arteriellen Kohlensaurespiegels als relativ seicht anzusehen. 
Wenn. man von dieser Betrachtung ausgeht, werden die Ausdriicke Spiegel
fraktion und W el1 enfraktion der Blutkohlensaure leicht begreiflich. 

Verteilung der Kohlensaure auf Blutkorperchen und Plasma. Schon durch 
ZUNTZ 3, ALEXANDER SCHMIDT' und FREDERICQ 6 ist gezeigt worden, daB das 
Plasma (Serum) mehr Kohlensaute als die Blutkorperohen enthalt. Durch JOFFE 
und POULTON' 6 wurde die Verteilung der Kohlensaure zwischen Blutkorperchen 
und Plasma im Menschenblut unter variierenden Bedingungen studiert. Mensch
liches Blut wurde bei 38 0 mit CO2-haltigen Gasmischungen geschiittelt und die 
CO2 einerseits im Gesamtblute, anderseits in dem nachher durch Zentrifugieren 
gewonnenen Plasma bestimmt. Einige Bestimmungen geschahen auch im Korper
<?~enbrei. Das Blut enthielt 51 % Blutkorperchen und 49% Plasma. Trotz dieses 
Ubergewichtes der Blutkorperchen zeigte dasPlasma bei allen vital vorkommenden 
Kohlensaure- und Sauerstoffspanllungen mehr Kohlensaure als die Blutkorperchen. 

1 Journ. Exp. Med. 30. 2 Physiological Reviews 1921, wo die Frage der Kohlensaure
bindung des Blutes aU'lfiihrlich beliandelt wird. Vorziigliche Orientierung in diesen Fragen 
gibt auch E. J. W ARBURG, Bioch. Journ. 18. 3 Zentralbl. f. d. med. Wissensch.1867. 'Ber. 
d. sachs. Gesellsch. d. Wiss. 1tlath.-physikal. Kl. 1867. 5 Recherches sur la constitution du 
plasma sanguin 1878. 8 Journ. of Physio!. 04. 
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Bei 40 mm Kohlensauredruck fanden diese Autoren in einem Faile in 100 ccm 
arteriellem Blut 45% CO2, wobei auf das Serum 25,9 und auf die Blutkorperchen 
19,1 ccm kamen, also etwa 7 ccm mehr fiir das Serum. Wenn das Oxyhamoglobin 
in Hamoglobin verwandelt war, enthielt dasselbe Blut bei demselben Kohlen
sauredruck 50,4 .ccm CO2, wovon 28,0 ccm auf, das Serum und 22,4 auf die Blut
korperchen kamen. Die Reduktion des Oxyhamoglobins bewirkte also eine ge
wisse Anderung zugunsten del' Blutkorperchen. Das Serum war jedoch imIDer 
5,6 ccm reicher an Kohlensaure. 

Es ist einleuchtend, daB Variationen in dem relativen Mengenverhaltnis 
zwischen Blutkorperchen und Plasma die absoluten Verteilungswerte andel'll 
mussen. 

Verschiedene Formen del' BIutkohlensaure. Bei Behandlung del' Frage, in 
welchen Formen die Kohlensaure im Blut vorkommt, ist es angezeigt, zwischen 
den Verhaltnissen einerseits fUr die Spiegelfraktion, anderseits fur die Wellen
fraktion zu unterscheiden. 

Fur beide Fraktionen gilt es freilich, daB die Kohlensaure, auch wenn man 
die Ionen unberucksichtigt IaBt, in nicht weniger als vier Formen vorhanden sein 
muB, und zwar als Anhydrid (C02), als Hydrat (H2COa), als Bikarbonat (BHCOa) 
und als Karbonat (BzCOa), wobei B als Bezeichnung fur ein monovalentes Alkali
metall, z. B. Na odeI' K, verwendet wird. Indessen diirfte die Karbonatform 
nul' in winzigen Mengen vorhanden sein, wie z. B. aus BOHRs l Untersuchungen 
hervorgeht und besonders von L. HENDERSON 2 hervorgehoben worden ist. Das 
tatsachliche Vorhandensein von Kohlensaure im Blut, welche einen gar nicht 
unbedeutenden Druck ausubt, schlieBt die Gegenwart von Karbonat in groBeren 
Konzentrationen aus. Schon bei einer COz-Spannung von 0,1 mm Hg werden 
46,7 0/ 0 des in einer Losung vorhandenen kohlensauren Natrons in Bikarbonat 
verwandelt. Bei einer Kohlensaurespannung von 12,5 mm Hg ist die entsprechende 
Prozentzahl 98, wenn man von einer etwa 0,15 % igen Losung von NazCOa aus
geht, also einer Losung, welche del' fUr Kohlensaurebindung im Blut vorhandenen 
Alkalimenge ungefahr aquivalent ist. Da Karbonat in nennenswerten Mengen 
erst bei einer Reaktion, welche mehr alkalisch als CR 10-8 ist, vorkommen kann, 
braucht man mit dessen Gegenwart im Blut nicht zu rechnen (E. J. W.ARBURG) a. 

Die Menge del' Anhydridform (C02) del' Kohlensaure in Losungen durfte 
im Verhaltnis zu del' Menge del' Hydratform (H2COa) groB sein. So haben THIEL 
und STRORECKER3 aus del' Schnelligkeit, womit COz Basen neutralisiert, be
rechnet, daB nul' 0,5 0/ 0 von del' gelOsten COz als HzCOa auftritt. Zwischen diesen 
beiden Kohlensaureformen besteht indessen ein aus dem Gleichgewicht COz + 
H20 ~ HzCOa bedingtes konstantes Verhaltnis, was es bei del' rechnerischen 
Behandlung del' Gleichgewichtsverhaltnisse zwischen del' freien Kohlensaure 
und del' Bikarbonatkohlensaure im Blut berechtigt macht, die Totalmenge del' 
freien Kohlensaure als in del' Form von HzCOa vorhanden anzusehen. Dadurch 
wird das Rechnen erleichtert. 

Bei den folgenden Auseinandersetzungen wird also nul' mit H2COa und BHC03 

als den beiden Formen del' Blutkohlensaure gerechnet. 
Obgleich sowohl die Spiegelfraktion wie die Wellenfraktion der Blutkohlen

saure teils als freie Kohlensaure, teils als Bikarbonatkohlensaure vorhanden sind, 
ist es doch angezeigt, zwischen ilmen zu unterscheiden, weil die mit ilmen zu
sammenhangenden Probleme nicht dieselben sind. Das Vorhandensein eines 
Teils del' Spiegelfraktion als Bikarbonatkohlensaure ist z. B. nul' ein anderer 
Ausdruck dafur, daB eine gewisse Menge Bikarbonat als ein normaler Blutbestand
teil anzusehen ist. DaB auch ein Teil del' Wellenfraktion in Bikarbonatform 

1 Skand. Arch. f. Physiol. 3. 2 Ergebn. d. Physiol. 8. 3 TmEL und STROHECKER, Ber. 
d. deutsch. chern. Gesellsch. 47. Siehe hieriiber besonders E. J. WARBURG, Bioch. Journ. 16. 
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auf tritt, veranlaBt dagegen die neuen Fragen, ~oher das Alkali stammt, das zur 
Neutralisierung dieser Kohlensaure gedient hat und was sein Schicksal ist, weIUl 
die Wellenkohlensaure in den Lungen abgegeben wird. Ohne jede Bedeutung 
fiir die Behandlung der Spiegelfraktion sind indessen diese Fragen nicht. Bei 
den unter gewissen Bedingungen eintretenden Veranderungen der Menge dieser 
Fraktion tauchen sie auch fiir sie auf. 

Relation zwischen freier nnd Bikarbonatkohlensaure. Die etwa 50% Kohlen· 
saure, welche auf die SpiegeHraktion nach dem oben Mitgeteilten kommen, 
verteilen sich in der Weise zwischen dem ~C03·Anteil und dem BHCOa·Anteil, 
daB der. erste nur 1/18 des letzteren betragt. 

Der ~COa·Anteil reprasentiert die physikalisch gelOste Kohlensaure und 
seine Menge wird teils von dem Kohlensauredruck, teils von dem Absorptions. 
koeffizienten bestimmt, wobei mit BUNSEN unter dieser Bezeichnung das auf 
0° und 760 mm Hg reduzierte Gasvolumen gemeint wird, das von der Volum· 
einheit Fliissigkeit bei einem Quecksilberdruck von 760 mm gelOst wird. Nach 
BOHR1 ist der Absorptionskoeffizient fUr Kohlensaure bei 38° 0,511 fiir das Blut, 
0,450 fUr Blutkorperchen und 0,541 fUr das Plasma. Die Menge der im Blutge. 
losten Kohlensaure wird durch die folgende Formel angegeben, 

100 X P X a 
s = 760 ' 

worin a den eben genannten Absorptionskoeffizienten fUr Blut bezeichnet, also 
den numerischen Wert 0,511 hat, und worin p den im Blut herrschenden Kohlen. 
sauredruck angibt. Wenn man von einem Durchschnittswert von 40 mm Hg 
fUr die arterielle Kohlensaurespannung ausgeht, bekommt man als Wert fUr die 
physikalisch gelOste Kohlensaure 2,7%. Unter der Annahme, daB das Plasma 
und die Blutkorperehen je eine Halfte des Blutes ausmachen, kommt wegen 
des etwas groBeren Absorptionskoeffizienten des Plasmas etwas mehr als die 
halbe Menge der physikalisch gelOsten Kohlensaure auf das Plasma. 

Der Rest, also etwa 47%' reprasentiert die Bikarbonatkohlensaure. 1m 
allgemeinen wird dieser letzte Anteil in der Weise berechnet, daB man die totale 
Kohlensauremenge des Blutes bestimmt und nachber die wie oben berechnete 
geloste Menge abzieht. 

Die HENDERSON·HASSELBALcHsche Gleichung. Durch die Relationszahl 
dieser beiden Anteile der Kohlensaure ist die Reaktion, also CH, des Blutes be· 
stimmt, worauf LAWRENCE J. HENDERSON 2 in Arbeiten, welche zwischen 1908 
bis 1910 erschienen sind, zuerst die Aufmerksamkeit gelenkt hat. HASSELBALCH 3 

hat nachber eine einfache, auf diesem Prinzip bauende Methode zur Bestimmung 
der Blutreaktion angegeben, womit unsere Kenntnisse auf diesem Gebiet be· 
deutend erweitert sind. Nachber hat E. J. WARBURG 4 die Grundlagen der Me· 
thode genau analysiert und festgestellt, daB die Relationszahl: [freie Kohlen
saure] : [gebundene Kohlensaure], nur dann CH eindeutig angibt, wenn die 
beiden Kohlensaureformen in einem homogenen Mediummiteinander im Gleich
gewicht stehen. 1m Blut, wo man zwischen vier Phasen zu unterscheiden hat 
(die AuBenphase und die Proteinphase des Plasma, die AuBenphase unddie Innen
phase der Blutkorperchen), gilt die HENDERSON-HASSELBALCHSche Gleichung 
nur allllahernd. Wie schon oben hervorgehoben ist, kann man iibrigens von 
keiner einheitlichen CH des Blutes sprechen, da CH fiir die Blutkorperchen hoher 
liegt als fUr das Plasma. 

1 Skand. Arch. f. PhysioI. 1'1. 2 Siehe die Ubersicht L. J. HENDERSONS in Ergebn. 
d. Physiol. 1909. Siehe iibrigens L. J. HENDERSON, Blood as a physicochemical System, 
.Journ. of BioI. Chemistry, &9. Siehe auch YANDELL HENDERSON, Physiological Reviews ii. 
3 HAssELBALCH, Bioch. Zeitschr. 78. 4 E. J. WARBURO, Bioch. Journ. 16. 
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DaB die Hanptmenge der Ifohlensaure nicht als physikalisch absorbiert 
betrachtet werden kann, hat man schon lange erkannt. Eine Losung von 
50 Vol.-o/o Kohlensaure in Wasser wiirde einen viel groBeren Kohlensii.ure
druck (bei 380 682 mm Hg) als den tatsachlichen Druck der Blutkohlensaure 
von etwa 40 mm fiir ihr Bestehen erfordem. Das Vorhandensein der Haupt. 
menge der Kohlensaure als Bikarbonat erkliirt diesen niedrigen Druck ohne 
Schwierigkeit. 

Von einer einfachen Wasserlosung von Bikarbonat und freier Kohlensii.ure 
unterscheidet sich indessen das .Blut dadurch, daB das Blut die ganze Kohlen
I!auremenge im Vakuum abgibt, eine Erscheinung, die PFLUGER l schon friih 
(1864) gefunden und ADOLPHa neulich bestatigt hat. Eine BikarbonatlOsung 
gibt namlich im Vakuum nur etwa die Halfte ihrer Kohlensaure abo 

DaB wir es hier jedoch mit einer Bikarbonatlosung zu tun haben, ist sic her 
und daB sie dessen ungeachtet ihre ganze gebundene Menge Kohlensaure abo 
gibt, hangt mit Verhaltnissen zusammen, welche besser in Zusammenhang mit 
der Wellenfraktion der Kohlensaure dargestellt werden konnen. 

Wenn das Blut die Gewebskapillaren passiert, nimmt es etwa 5-10% 
Kohlensaure auf. Diese Steigerung des Kohlensauregehaltes geht vor sich, ohne 
daB die Wasserstoffionenkonzentration dadurch nennenswert verandert wird, 
was der Fall sein muBte, wenn diese Wellenfraktion der Kohlensaure ausschlieB· 
lich in physikalisch gelOster Form zu den Lungen gefiihrt wiirde. 

[Wie FRIEDEN'TB'AL vorgeschlagen hat, wird die Reaktion einer FIussigkeit 
am besten durch Angabe ihrer cH angegeben, auch wenn sie alkalisch ist und also 
mehr Hydroxylionen als Wasserstoffionen besitzt. Die GroBe der OR laBt sich 
zahlenmaBig durch den auf die Wasserstoffionen bezogenen Normalitatsfaktor 
der betreffenden Losung angeben, und dieser Faktor kann praktisch und ein
fach in Form einer negativen Potenz von 10 geschrieben werden. SORENSEN 3 

hat vorgeschlagen, als MaB fur die GroBe der CH einfach den numerischen Wert 
des Exponenten der oben erwahnten Potenz von 10 zu benutzen und fiir diesen 
Exponenten den Namen "Wasserstoffionenexponent" und die Bezeichnung 
PH anzuwenden. Unter Anwendung dieser Bezeichnung erhalt man als Normal
wert fiir die Reaktion des Blutplasmas PH = 7,30 - 7,40; im allgemeinen 7,34 
bis 7,37 4.] 

Bei dem Durchgang des Blutes durch die Kapillaren wird PH nach PARSONS 5 

nur mit 0,02 verandert und PETERS und BARR 6 sind zu noch niedrigeren Werten, 
0,01-0,00, fiir die Exponentveranderung gekommen. 

Da, wie oben erwahnt, der Wasserstoffionenkonzentration ein Ausdruck fur 
die Relation zwischen der freien und der bikarbonatgebundenen Kohlensaure 
ist, kann die in den Kapillaren aufgenommene "Wellenfraktion" diese Relation 
kaum verandert haben. Die durch den hoheren Kohlensauredruck in den Ka
pillaren gesteigerte Menge der physikalisch gelOsten Kohlensii.ure muB offenbar 
durch eine Steigerung auch des bikarbonatgebundenen Telles reqht genau kom· 
pensiert werden. Es entsteht nun die Frage, woher das hierfur benotigte 
Alkali kommt. 

Die Bedeutung der PuHersubstanzen. Nach einer wohl fundierten Anschau
ung findet sich dieses Alkali in den Puffersubstanzen im Blute, Alkaliverbin
dungen schwacher Sauren, mit denen die Kohlensaure um das Alkali wetteifert. 
Bei dem groBeren Partiardruck der Kohlensaure, wie er in den Geweben existiert, 

1 -aber die KohIensaure des Blutes. Bonn 1864. 2 Journ. of Physiol. M. 3 Ergebn. 
d. PhysioI. 12. 4. WRIGHT WILSON, Physiolo!Zica.1 Reviews 3; CULLEN and ROBINSON. Journ. 
of bioI. Chem. 67; BIGWOOD, Annal. et bull. BOC. roy. des Bcienc. med. de Bruxelles 1923; 
CORBAN und LEWIS, Bioch. Journ. 18; GIGON, Zeitschr. f. d. gee. exp. Med. 44. 5 Journ. of 
Physio1. 01. 6 Journ. of bioI. Chern. 49. 
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geben diese schwa.chen Sauren etwas von ihrem Alkali an die Kohlensaure ab, 
wobei Alka.libikarbonat sich bildet, wahrend bei dem in den Lungen herrschen
den niedrigeren Partiardrucke desselben Gases die Alkaliverbindungen der be
treHenden schwachen Sauren unter Freiwerden und Entweichen der Kohlen
saure riickgebildet werden. 

Eine mathematische Behandlung der hierbei entsteheriden Fragen riihrt 
von PARSONSl her. Er hat auch die Totalmenge des ffir diese Verteilung ver
ffigba.ren Alkalis bestimmt und den Wert 4,5.10-2 normal gefunden. 

Die Rolle des Hamoglobins bei der Kohlensaurebindung. Die wichtigste 
Saure, mit welcher die Kohlensaure um das Alkali in Wettbewerb tritt, ist das 
Hamoglobin. FUr die hiermit zusammenhangende Funktion des Hamoglobins 
ala Alkalispender ist es von Bedeutung, daB das Oxyhamoglobin mehr ausge: 
pragten Saurecharakter a.1s das Hamoglobin besitzt. 

Besonders deutlich geht der Saurecharakter der beiden Hamoglobinformen 
durch die Feststellung von TAYLOR hervor, daB sie im Blut, negativ elektrisch 
geladen, als Anionen anwesend sind. Als Sauren nehmen die Hamoglobinformen 
Alkali ffir sich in Anspruch und man hat also recht, zu behaupten, daB die Hamo
globinformen wenigstens teilweise als Alkalihamoglobinat vorkommen. DaB sie 
weiter bei gesteigertem Kohlensauredruck als schwache Sauren einen Teil ihres 
Alkalis abgeben, wird unter anderem dadurch gezeigt, daB ihre elektrische Ladung 
dabei verringert wird (TAYLOR)Il. 

Nach den Bestimmungen von »ROWN und A. V. IhLL3 ist die Dissoziations
konstante des Hamoglobins 7,5 ·10-0, diejenige des Oxyhamoglobins 5.10-7• 
Die Dissoziationskonstante des Hamoglobins ist also 67mal groBer. Oxyhii.mo
globin ist also die weitaus starkere Saure der beiden, an Starke etwa mit der 
Kohlensaure vergleichbar, die eine Dissoziationskonstante von 5,9'10-7 bei 
37 0 C zeigt. 

Experimente, welche FRITHIOF HOLMGREN unter LUDWIGS Leitung schon 
in den 1860er Jahren ausfUhrte, fiihrten zu der Annahme, daB der Ubergang 
des Hamoglobins in Oxyhamoglobin in irgendwelcher Weise das Austreiben der 
Kohlensaure aus Blut erleichtere, was umgekehrt auch zu der Annahme AnlaB 
gibt, daB die Reduktion des Oxyhamoglobins zu Hamoglobin die Kohlensaure
bindung des Blutes unterstfitze. Lange bezweifelt, wurde dieser Gedanke von 
HASSELBALCH und LUNDSGAARD 4 wieder in die Diskussion eingefiihrt und wird 
jetzt nach den Untersuchungen von CHRISTIANSEN, DOUGLAS und HALDANE 5 

recht allgemein akzeptiert. Diese Autoren fanden, daB Blut bei 380 und bei 
allen vital moglichen Kohlensauredrucken (30-70 mm Hg) 5-6% mehr Kohlen
saure absorbierte, wenn das Gasgemisch, mit welchem das Blut ins Gleichgewicht 
versetzt wurde, aus ~ + CO2 bestand, als wenn es aus Luft und COil zusammen
gesetzt war. AlB die einzig mogliche Wirkung des Wasserstoffs wird die Reduk. 
tion des Oxyhamoglobins zu Hamoglobin angesehen und das Bindungsvermogen 
des Blutes muB also hierdurch gesteigert werden. Hierdurch wird es dem Blute 
ermoglicht, bei der etwa 5-6 mm betragenden Steigerung des Kohlensaure
drucks in den Gewebekapillaren die Wellenfraktion der Kohlensaure aufzu
nehmen, was ohne Anderung des Blutfarbstoffs eine Drucksteigenmg von 15 bis 
16 mm gefordert hatte. 

Dieses Verhaltnis scheint dadurch bedingt zu sein, daB das Oxyhamoglobin 
eine starkere Saure als das Hamoglobin ist. Ein Teil des Alkali, das von dem 
Oxyhii.moglobin festgehalten wird, wird bei der Umwandlung dieses Stoffes in 
Hamoglobin ffir die Bindung der Kohlensaure verffigbar, und l.lmgekehrt wird 

1 Journ. of Physiol. li3. 2 TAYLOR, Proc. roy. soc. B. 96. 3 BROWN and A. V. Hn.L, 
Proc. roy. soc. B. 94. Siehe auch STADIE and MARTIN, Journ. of bioI. Chem. 60. «Bioch. Journ. 
38. 5 Journ. of Physiol. 48. 
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das bei der Kohlensaureabgabe in den Lungen freigemachte Alkali von dem Oxy
hiimoglobin in Anspruch genommen. 

Nach DOlSY, BRIGGS und CHOUKEI solI die Abgabe in den Kapillaren von 
annahernd 2 Volumen Sauerstoff dem Blnt erlauben, ohne Anderung der· CR 

1 Volumen CO2 aufzunehmen. Noch giinstiger diirften die Verhiiltnisse nach 
HASTINGS, VANSLYKE, NEILL, HEIDELBERGER und HARRINGTON sein. Geht 
man von einem normalen respiratorischen Quotienten von 0,8 aus, wird nach 
ihnen der groBte Teil der Kohlensaure ohne Anderung der CH gebunden. 

Als Alkalispender neben dem Hamoglobin kommen auch die Plasmaproteine 
und die Phosphate und andere Proteine als das Hamoglobin in den Blutkorperchen 
in Betracht. Sowohl im Plasma wie in den Blutkorperchen haben wir auch in 
dem schon vorhandenen Bikarbonat der Spiegelfraktion eine Substanz, welche 
der Reaktionsverschiebung durch die Kohlensaure entgegenwirkt. 

Indessen konnen die Bikarbonate keine wichtige Rolle dabei spielen, was mit 
dem Oberwiegen der Bikarbonate in dem numerischen Verhaltnis (BHCOa) : 
(~COa) in Zusammenhang steht. Der groBte Widerstand gegen eine Reaktions
verschiebung wird namlich von einem Gemisch, welches aus einer schwachen 
Saure und ihrem Alkalisalz zusammengesetzt ist, ausgeiibt, wenn das oben be
zeichnete Verhaltnis gleich 1 ist. Und im Blut ist es in diesem FaIle so ungiinstig 
wie 18 : 1. Eine etwas groBere Rolle spielen die Phosphate, welche ja besonders 
in den Blutkorperchen zu finden sind. Bei PH = 7,35 ist die Relation (NaaHP04) : 
(Na~P04) 3,55. Die Eiweillstoffe des Plasmas sollen nach BAYLISS:! ihr Alkali 
mit solcher Kraft festhalten, daB wenig davon zur Verfiigung der Wellenfraktion 
der }(ohlensaure steht. 

Die Bedeutung der Blutkorperchen fUr die Kohlensaurebindung. Die groBe 
Fahigkeit des Alkalihamoglobinats als Alkalispender im Verhiiltnis zu dem Mangel 
des Plasmas an kohlensaureneutralisierenden Substanzen zu funktionieren, 
zeigt, daB die Blutkorperchen viel besser gegen eine durch die }(ohlensaure be
wirkte Reaktionsverschiebung "gepuffert" sind als das Plasma. Die \ groBere 
Pufferwirkung der Blutkorperchen kommt indessen auch dem Plasma. indirekt 
zugute, wie durch eine groBe Anzahl von Untersuchungen festgestellt ist. 

Von neueren Untersuchungeniiber dieses Verhaltnis mogen die von JOFFE 
und POULTON a angefiihrt werden. Sie sattigten teils Blut, teils Serum mit }(ohlen
saure unter verschiedenen Drucken und bestimmten nachher die unterden ver
schiedenen Drucken absorbierten Mengen Kohlensaure teils in dem Totalblut, 
teils in Serum, welches erst nach der Sattigung des Blutes mit Kohlensaure 
durch Zentrifugieren erhalten worden war, teils in Serum, das erst nach dem 
Trennen von den Blutkorperchen ins Gleichgewicht mit der }(ohlensaure ge
langt war. Sie beobachteten, daB das in Beriihrung mit den Blutkorperchen 
stehende Serum ein groBeres Vermogen, Kohlensaure zu absorbieren hat, als 
das vor der Kohlensaurebehandlung abgetrennte Serum ("homogenes Serum"). 

Da das Hamoglobin (Alkalihamoglobinat) innerhalb der semipermeablen 
Wande der Blutkorperchen eingeschlossen ist, muB die Ausdehnung der Puffer
wirkung des Hamoglobins, und iiberhaupt der intrakorpuskularen Puffersub
stanzen, auf das Plasma durch eine Ein- oder Auswandenmg, vielleicht einen 
Austausch von Substanzen durch die Wande vor sich gehen. FUr diese Auf
fassung spricht die jetzt sichergestellte Tatsache, daB das Chlor zwischen dem 
Plasma nnd den Blutkorperchen oszilliert. Bei gesteigertem CO2-Druck geht ein 
Teil des Plasmachlors in die Blutkorperchen iiber, um bei Erniedrigung des 
Druckes wieder zuriickzutreten. 

1 DOISY USW., Journ. of bioI. Chern. iO; HASTINGS usw., Journ. of bioI. Chern. 60. 
2 Journ. of Physiol. i8. Siehe auch CAMPBELL u. POULTON,' Joum. of Physioi. 54. 3 Journ. 
of Physiol. i4. 
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Die durch den Chloraustausch bewirkte Ausdehnung der PuHerwirkung del:$ 
Hamoglobins auf das Plasma kann man sich in der Weise zu8tande gekommen 
denken, daB eine Steigerung des CO2-Druckes in dem Plasma eine, wenn auch 
winzige Menge Salzsaure bildet. Diese Salzsaure wird von den Blutkorperchen 
aufgenommen, und das von dem Chlor friiher gebundene Plasmaalkali wird in 
dieser Weise der Bindung von Kohlensaure unter Bikarbonatbildung zugangig. 

Unter den Untersuchungen, welche zur Feststellung dieses Mechanismus 
gefiihrt haben, miissen zuerst die grundlegenden Versuche von ZUNTZ (1868) 
erwahnt werden. Er fand, daB das Totalblut ein haufig dreimal groBeres Ver
mogen besaB, einen KohlensaureiiberschuB zu binden als ein ebenso groBes Vo
lumen Serum. 1m Jahre 1878 fand NASSE, daB der Chlorgehalt des Serums ver
mindert wurde, wenn Kohlensaure durch Blut durchgeleitet wurde. Spater ist 
der Chloraustausch zwischen Plasma und Blutkorperchep. besonders von HAM
BURGER, GURBEB, STRAUB und MEIER, HAGGARD und YANDELL HENDERSON, 
VAN SLYKE und CULLEN, FRIDERICU1 u. a. weitergefiihrt worden. 

Man kann also mit DOISY, EATON und CHOUKE2, was das Plasma betrifft, 
in bezug auf sein Verhalten gegen die azidifiierende Wirkung der Kohlensaure 
zwischen eigener Pufferung und geliehener (von den Blutkorperchen her
riihrender) Pufferung unterscheiden. Nach denselben Autoren sollen 840f0 
der gesamten Pufferung geliehene Pufferung reprasentieren, was auch recht 
genau mit dem durch Analyse gefundenen Verlust des Plasma an Chlor unter 
gesteigertem CO2-Druck iibereinstimmt. 

In welcher Form das Chlor das Plasma verlaBt, ist nicht entschieden, ob 
als undissoziiertes HCl oder als Cl-Ionen. DaB die Blutkorperchen fiir Sauren 
durchlassig sind, ist festgestellt. Die Annahme, daB das Chlor in Form von Chlor
ionen in die Korperchen eintritt, ist dagegen mit der Tatsache nicht gut ver
traglich, daB die Amonen in den KOl'perchen von den Amonen des PlasmaE ver
schieden seien. Um die Steigerung des Vermogens, Kohlensaure zu neutraH
sieren, welche man in dem Plasma beobachtet, zu erklaren, muB man entweder 
einen Export von Wasserstoffionen nach den Blutkorperchen oder einen Import 
von Hydroxylionen von da nach dem Plasma annehmen, wobei diese reaktiom~· 
bedingenden lonen entweder in aktueller oder potentieller Forni ibre Wanderung 
ausfiihren konnen. Der Chlorionentransport diirfte nur als eine diesen Trans
port der reaktionsbedingenden lonen begleitende Erscheinung zu deuten sein, 
welche indessen die Entdeckung des diesbeziigHchen Mechanismus erleichtert hat. 

Das Vorhandensein einer semipermeablen Greuzschicht an der Oberflache 
der Blutkorperchen muB ein sog. DONNANs-Equilibrium 3 daselbst zustande 
kommen lassen, wodurch Verteilungsgleichgewichte resultieren konnen, welche 
von den gewohnlichen Diffusionsgleichgewichten abweichen konnen. Inwieweit 
die Gesetze fiir dieses Equilibrium bei der lonenoszillation durch die Greuzschicht 
unter Einwirkung der Arterialisierung und der Entarterialisierung des Blutes 
einspielen, ist unentschieden. Auch die Bedeutung des von GmARD 4 studierten 
Austausches von Elektronen durch semipermeable Membranen ist unklar. 

Oben wurde hervorgehoben, daB die gauze Spiegelfraktion der Kohlen
saure durch Vakuum weggetrieben werden kann, obgleich sie groBtenteils aus 
Bikarbonat besteht, das ja sonst im Vakuum nur die Halfte des totalen Kohlen
sauregehalts abgibt. Die Erklarung liegt darin, daB wenn der Kohlensaure-

.. 1 ZUNTZ, Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1867; NASSE, PFLUGERB Arch. 16; GURBER~ 
Sitzungsber. d. physikal.-med. Gesellsch. Wiirzburg 28; STRAUB und MEIER, Bioch. Zeit
schr .. 98;.HAGGARD und YANDELL HENDERSON, Jorrn. of bioI. Chem. 46; VAN SLYKE 
und CULLEN, Journ. of bioI. Chem. 30; FRIDERICIA, Journ. of bioI. Chem. 42. 2 DOISY usw., 
JOlll'n. 'of biol.Chem. 53. 3 Siehe z. B. HOBER.'l PhysikaJische Chemic der Zelle. 5. Aufl. 

GIRARD, Compt. rend. soc. BioI. 90. 
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druck erniedrigt wird, nehmen die anderen schwachen Sauren des Blutes in dem 
Wettstreite um das Alkali immer neue Mengen Alkali auf. Der ProzeB kommt 
unter solchen Umstiinden nicht unter Bildung von Karbonaten zum Still&tand, 
sondern geht weiter, bis aile Kohlensaure ausgetrieben worden ist. Auch hierbei 
spielen die Blutkorperchen eine Rolle. Nur wenn die Blutkorperchen anwesend 
sind, wird aIle Kohlensaure im Vakuum abgegeben. 

Kommt eine direkte Bindung der Kohlensaure durch Hamoglobin oder Pro
teine vor1 Der Theorie, daB aUe gebundene Kohlensaure bikarbonatgebunden 
sei, stebt eine andere Theorie gegeniiber, nach welcher das alkalifreie Hamoglobin 
in ahnlicher Weise wie es Sauerstoff bindet, auch Kohlensaure dissoziabel binden 
solI, etwa als Hamoglobinkarbonat. Als Urheber der Theorie diirfte SETSCHENOV1 

angesehen werden konnen. Auf eigenen Untersuchungen gestutzt, akzeptierte 
auch BOHR diese Bindungsweise fiir eine nicht unbetrachtliche Menge der Kohlen
saure. Eine Zeit recht allgemein verlassen, hat diese Hypothese in den letzten 
Jahren mehr Aufmerksamkeit gefunden (BUCKMASTER) 2. Verwandt damit ist 
die Auffassung, daB die Proteine des Plasmas in ahnlicher Weise Kohlensaure 

BOt ~ 

::l;. 
50~ ~ 
40 

CO2 -Spannung. mm Hg. 

OL-~W~2~O~3~O~~~S~O~~~~W~8~O~~~1~O~O~1=m--

Abb.2. 

direkt bind en sollen, wofiir MELLANBY und THOMAS 3 eingetreten sind. 1m all
gemeinen scheint man indessen zur Annahme zu neigen, daB das Vermogen des 
Hamoglobins und anderer EiweiBstoffe Kohlensaure zu binden erst bei Reak
tionen und Kohlensauredrucken, welche im Organismus nicht existieren, sich 
entwickelt. 

Sehr ungiinstig fur die Annahme einer Bindung der Kohlensaure als Hamo
globinkarbonat ist die Feststellung durch TAYLOR (siehe oben), daB das Hamo
globin im Blut als Anion anwesend ist, oder, wie man auch die Sache ausdrucken 
kann, als Alkali-Hamoglobinat. Kame es ala Hamoglobinkarbonat vor, wiirde 
das Hamoglobin sich au' Kation zeigen, was indessen die Bestimmung seiner 
elektrischen Ladung widerlegt. 

Die Koblensaurellindung im Blute in ihrer Abhangigkeit vom CO2-Druck. 
Die Kurve, welche die von dem Blute aufgenommene Kohlensauremenge zeigt, 
hat bei verschiedener CO2-Spannung (ZUNTZ [1868], JACQUET, BOHR, HALDANE 
usw.) eine ganz andere Form als die Sauerstoffdissoziationskurve. Sie hat nicht 
S-Form, sondern steigt am steilsten ganz im Anfang, und sie nahert sich nicht 
einem Maximum, sondern setzt mit steigendem Druck zu steigen fort (s. Abb. 2). 

Auch die Kohlensaurebindungskurve wird indessen von vielen Variablen 
beeinfluBt. Die schon hervorgehobene Differenz zwischen der Aziditat der beiden 
Hamoglobinformen bedingt z. B., daB die Kurve desto hoher liegt, je groBer der 

1 Mem. Acaq,. St. Petersburg 26 (1879). 2 Journ. of Physiol. 51. 3 MELLANBY und THOMAS, 
,Tonrn. of Physiol. M. 
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Prozentgehalt des Blutes an reduziertem Hitmoglobin ist. (FUr weitere beein· 
flussende Faktoren und Literaturreferenzen siehe BARCROFT, VAN SLYKE, BARR, 
PETERS und deren Mitarbeiter)l. 

Die wichtigsten Zahlenwerte !iir die Blutgase. Nach Wn..SON 2 wird hier 
eine Zusammenstellung der Zahlenwerte der oben diskutierten Bestandteile des 
normalen menschlichen ~lutes wahrend der Ruhe gegeben (mM = milli-Mol.). 

Pn ........ . 
Freie Kohlensiiure . . 

Kohlensii,urespannung . 
Bikarbonatkohlensaure 
Plasmachlor . . . . . 

Prozentuelle Siittigung des 
Hb ..... . 

Sauerstofftension . 
Sauerstoffgehalt . 

Arterielles BI u t: 

7,30-7,40 
1,5-4,0% 

(= 0,67-1,8 mM) 
22-63mm Hg 

31-56% (14-25 mM) 
370-390 mg per 100 ccm 

(105-110 mM) 

93-98 
84-100 mm Hg 

17-22% (7,6-9,8 mM) 

Venoses BIut: 

7,27-7,37 
1,7-4,2% 

(= 0,76-1,87 roM) . 
25-65 mm Hg 

36-61 % (16-27 mM) 
360-370mg per l00ccm 

(102-107 mM) 

62-85 
30-60 mm Hg 

10-16°/0 (4,9-7,1 mM) 

Die Kohlensaure nnter abnormen und speziell unter pathologischen Verhiilt
nissen. Besonders das Studium der Cn des Blutes und der Regulation der Blut
reaktion hat zu erweiterter Kenntnis des Verhaltens der Blutkohlensaure unter 
abnormen Verhaltnissen gefiihrt. Dies hiingt damit zusammen, daB die Cn eben 
lange nach dem HENDERSON-HASSELBALCHSchen Prinzip bestimmt wurde und 
also eine Bestimmung sowohl der £reien wie der gebundenen Kohlensaure in sich 
einschloB. Man erkannte die groBe Rolle der Kohlensaure fiir die Regulation 
der Cn und lernte schon friiher festgestellte Tatsachen in neues Licht zu sehen. 

Das Verhalten der Kohlensaure, wenn unter abnormen Verhaltnissen fiber
groBe Sauremengen in das Blut gelangen, steht eben im Dienste der cn-Regulation. 
Wenn z. B. bei Diabetes Azetessigsaure und Oxybuttersaure in groBen Mengen 
gebildet werden, muB dies nach den chemischen Gesetzen dazufiihren, daB ein 
Teil des Alkali, das frillier von der Kohlensaure gebunden war, von diesen Sauren 
unter Austreibung von Kohlensaure in Anspruch genommen wird. Dies bedingt 
eine Erniedrigung des Bikarbonatgehaltes des Blutes und wiirde also zu einer 
Reaktionsverschiebung fiihren, wenn nicht eine wichtige und empfindliche physio
logische Regtilation jetzt in Wirksamkeit trete. Durch gesteigerte Atmung wird 
das relative ObermaB an Kohlensaure schnell ausgetrieben.· In der Tat ist diese, 
durch die Empfindlichkeit des Atmungszentrums fiir Wasserstoffionen (WIN'TER
STEIN, HASSELBALCn) bedingte Regulation so genau, daB das fiir die Blutreaktion 
maBgebende Gleichgewicht zwischen Kohlensaure und Bikarbonat wenig andert. 

Dagegen fiihrt diese Reaktion offenbar eine allgemeine Senkung der Blut
kohlensaure mit sich, deren GroBe von verschiedenen Faktoren beeinfluBt wird. 
Besonders spielt hier das Eingreifen anderer regulatorischer Mechanismen eine 
Rolle, welche der Organismus anwendet, urn die Sauren unschadlich zu machen, 
speziell Ammoniakbildung und Exkretion eines sauren Harnes. 

Es gibt auch gewisse Umstande, welche das Blut in alkalisierender Richtung 
beeinflussen. So muB schon die Absonderung der Salzsaure des Magensaftes 
einen OberschuB an Alkali im Blut hervorbringen. Die Reaktion wird jedoch 
kaum verandert, weil der AlkaliiiberschuB durch die Kohlensaure in Bikarbonat 

1 BARCROFT usw., Journ. 01 Physiol. 68; VAN SLYKE USW., Journ. of bioI. Chern. 04, 08; 
PETERS URW., Journ. of bioI. Chern. D6, 68, 68. 2 WILSON, Physiological Reviews S. 
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verwandelt wird und eine entsprechende Steigerung der freien Kohlensiiure 
durch die Atmungsregulation zustande kommt. 

Die Kohlensiiure bei Azidiimie und Alkalamie. Wahrend man eine Zeitlang 
der Auffassung war, daB im Verlaufe des Lebens beim Menschen nur sehr un
bedeutende Veranderungen in der Blutreaktion moglich sind, ergibt die erwei
terte Erfahrung, daB diese Veran!'lerungen bedeutend groBer sein konnen. Eine 
so niedrige PH wie 7 und eine so hohe wie 8 hat man sicher beobachtet. Die 
CR ist im vorigen Fall lOmal groBer als im letzteren. Man hat also mit Zu
standen von Azidamie und Alkalamie zu rechnen1, welche von recht be
deutenden Veranderungen der Relation [Freie Kohlensaure] : [Gebundene Kohlen
saure] charakterisiert sind. Dagegen sagt die CR des Blutes nichts Sicheres uber 
die absolute GroBe des Gehaltes an den beiden Kohlensaureformen. 

1m allgemeinen ist zwar Azidamie durch Erniedrigung der Menge der Blut
kohlensaure gekennzeichnet, was der Fall ist, wenn sie durch das Auftreten 
starkerer Sauren im Blut verursacht ist. WeIlll die Ursache der Azidamie eine 
Erschwerung der CO2-Abgabe in den Lungen ist, kann der Gehalt sowohl der 
freien wie auch der gebundenen Kohlensaure gesteigert sein. Wellll man mit 
VAN SLYKE unter "Alkalireserve" das Bikarbonatalkali des Blutes versteht, SO 

ist offenbar die GroBe der Alkalireserve kein allgemeiner Indikator der cR, wie 
man einst zu glauben geneigt war. Wie VAN SLYKE 2 hervorgehoben hat, sind 
in der Tat neun verschiedene Kombinationen zwischen Bikarbonatgehalt und CR 
moglich. Der Bikarbonatgehalt kalm hoch, normal oder niedrig sein und zu 
jedem solchen Zustand kann CR hooh, normal oder niedrig sein. 

Durch Bestimmung der tatsachlichen Wasserstoffzahl (PH) des Blutes oder der 
"regulierten Wasserstoffzahl", wie sie von HASSELBALCR3 genannt worden 
ist, weil sie das Endresultat der diesbezuglichen regulierenden Krafte des Orga
nismus reprasentiert, kann man daher eine bestehende"Azidosis" in der Be
deutung einer Anhaufung abnormer Sauren oder abnormer Sauremengen nicht 
entdecken. Dagegen gibt wenigstens im allgemeinen die "reduzierte Wasser
stoffzahl" daruber Auskunft. Unter diesem Namen versteht HASSELBALCR 
die Wasserstoffzahl, welche erhalten wird, nachdem das Blut ins Gleichgewicht 
mit einer Atmosphare von 40 mm Kohiensaurespallllung gebracht worden ist; 
also einer Kohlemaurespannung, welche fUr normale Individuen charakte
ristisch ist. Wenn es sich um Blut handelt, das durch Austreiben von Kohlen
saure und Senkung der Kohiensaurespallllung seine Wasserstoffzahl beibehalten 
hat, muB es jetzt bei dieser hoheren Kohlensaurespannung in vitro eine Reak
tionsverschiebung zeigen und die dabei auftretende Wasserstoffzahl wird also 
ein MaB fur die Menge der anwesenden abnormen Sauren bilden. 

1 Die Bezeiehnung ALidamie seheint als Bezeiehnung einer sauren Blutreaktion dem 
vieldeutigen Ausdruek Azidosis vorzuziehen zu sein. Zuerst wurde Azidosis als Bezeiehnung 
des Zustands, den man zur Zeit hii.ufig Ketosis nennt, verwendet, der also dureh das Auf
treten von Azetessigsii.ure usw. im Organismus eharakterisiert ist. Eine naheliegende Deutung 
der Bezeiehnung Azidosis fiihrte zu einer Erweiterung ihres urspriinglichen Inhalts. Sie 
wurde fiir eine Anhii.ufung von SiLuren im Organismus iiberhaupt verwendet, aber aUch 
fiir eine Anderung der Blutreaktion in saurer Richtung. Man fiihrte weiter die Bezeiehnungen 
"inkompensierte" und "kompensierte" Azidosis ein, je nachdem dureh die Sii.uren die eR in 
saurer Richtung verii.ndert wurde oder sich unverii.ndert hielt. Die Bezeichnung Alkalii.mie 
diirfte auch zur Zeit besser prii.zisiert sein als "Alkalosis". 2 Betreffend die Probleme, 
welche das "SiLuren-Basengleichgewicht" im Blut darbieten, siehe die Zusammenfassung von 
WILSON, Physiol. Reviews 3, Y. HENDERSON, Physiol. Reviews 0; The Haemoglobin 
Committee of the Medical Research Council, Special Rep. Series 72 (The acide - base 
equilibrium of the Blood), London 1923. iJber die Bindung der Kohlensaure im Blut 
bei abnormen Verhii.ltnissen siehe LOEWY, Handb. d. Bioch. 2. Aufl., « und BIGWOOD, 
Bull. d. I. Soc. d. Chim. BioI. 1925. 3 Bioch. Zeitschr. 74. 
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II. Die Gase del' Lymphe und del' Sekrete. 
Sauerstofigehalt der Lymphe und der Sekrete. Die Fra.ge na.ch dem Gas

gehalt und der Gasspannung der Lymphe und der Sekrete wurde wiihrend del' 
letzten 40 Jahren recht wenig behandelt. Aus den alteren Untersuchungen 
(H.umARsTEN l , DAEN'HARDT und HENSENz, betreffend die Lymphe, PFLUGER3 

und Kfu.z' betreffend die Sekrete und Exkrete, EWALD 5 betreffend die Trans
sudate und Exsudate) scheint, was den Sauerstoffgehalt dieser Fliissigkeiten be
trifft, hervorzugehen, daB sie hochstens Spuren von Sauerstoff enthalten. Spiitere 
Untersuchungen von FREDERICQ 6 ergaben, daB die Exkrete eine sehr niedrige 
Sauerstoffspannung, gewohnlich unter 10f0 einer Atmosphiire, zeigen. Nur fiir 
den Speichel habenPFLUGER und KULZ einen betriichtlicheren Sauerstoffgehalt, 
0,6-10f0 (1) gefunden. 

Da die diesbeziiglichen Fliissigkeiten keinen respiratorischen Farbstoff be-
. sitzen, ist es selbstverstiindlich, daB sie den Sauerstoff nur in physikalischer 
Losung enthalten konnen, was den iiberhaupt moglichen Sauerstoffgehalt recht 
niedrig macht. Auch wenn sie bei dem alveolaren Sauerstoffdruck mit Sauer
stoff gesiittigt waren, wiirde dies, wenn wir von dem Absorptionsvermogen des 
Wassers ausgehen, bei 38° nur einen Sauerstoffgehalt von etwa 0,3% bedeuteil. 
Die fiir den Sauerstoffgehalt und die Sauerstofftension dieser Fliissigkeiten vor 
allem maBgebende Sauerstofftension in den Geweben diirfte nach neueren An
schauungen in den meisten Geweben etwas niedriger ala die kapillare Sauer
stoff tension sein. Diese Sauerstofftension ist also jedenfalls deutlich positiv 
und man neigt daher jetzt zu der Auffassung, daB die bisherigen Angaben, daB 
der Sauerstoffdruck dieser Fliissigkeiten beinahe Null ist, nicht richtig sind. 
KRoGH 7 hat auch in einem Fall gefunden, daB frisch gelassaner Harn einen Sauer
stoffdruck von 20 mm Hg zeigte. In sehr verdiinntem Harn hat er einen Druck 
von 35 mm Hg beobachtet und betrachtet diesen Wert als mit der aktuellen 
Tension in der Niere iibereinstimmend. Die bisher gefundenen, wahrscheinlich 
zu niedrigen Werte ist KRoGH geneigt durch emen Sauerstoffverbrauch in den 
Fliissigkeiten, ehe sie analysiert worden sind, zu deuten. Er· hat selbst einen 
solchen Verbrauch im Harn gefunden. 

Kohlensii.uregehalt der Lymphe und der Sekrete. Viel hOher ist der Kohlen
sauregehalt der betreffenden Fliissigkeiten. H.AMMA.RSTEN fand fiir die Hunde
lymphe 37,4-53,10f0. PFLUGER fand in einer stark alkalischen Galle 19% aus
pumpbare und 54,9% festgebundene, in einer neutralen Galle nur 6,6% aus
pumpbare und 0,80f0 festgebundene Kohlensiiure. 

Fiir die Spinalfliissigkeit und die Lymphe fanden COLLIP und BACKUS8 

beim Hunde etwa denselben COz-Gehalt (oder genauer Alkalireserve) wie fiir das 
Plasma. 

Der alkalische Speichel ist ebenfalls sahr reich an Kohlensiiure. Als Mittel 
ist aus zwei von PFLUGER ausgefiihrten Analysen ergab sich fiir den Submaxillaris
speichel des Hundes ein Gehalt von 27,50f0 auspumpbarer und 47,40f0 chemisch 
gebundener oder im ganzen von 74,9 % Kohlensiiure. In dem Parotisspeichel 
des Menschen fand KULZ 9 in maximo 65,78% Kohlensiiure, von denen 3,31% 
auspumpbar und 62,47 0/ 0 fest chemisch gebunden waren. Aus diesan und anderen 
Angaben iiber die Mengen der auspumpbaren und der chemisch gebundenen 

1 Ber. d. k. sachs Gesellsch. d. Wissensch., math.-phys. Kl. 23. 2 VmcHows Arch. 37. 
3 PFLUGERS Arch. 1 u. 2. 4 Zeitschr. f. BioI. 23. 6 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1873 u. 1876. 
6 Arch. internat. d. Physiol. 8. 7 KRoGH, The Respiratory Exchange of Animals and Man. 
London 1916. S.77. 8 COLLIP and BACKUS, Amer. Journ. of Physioi. it. 9 KULZ, Zeitschr. f. 
BioI. 23. Es scheint, als waren die Zahlen von KULZ nicht bei 760 mm Hg, sondern bei 1 m 
berechnet worden. 

Hllmmarsten, Physiologische Chemle. Elite Auflage. 44 
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Kohlensaure in den alkalisohen Sekreten folgt, daB in ihnen womgstens nioht in 
merkbarer Menge irgeridwelche, den Eiweillkorpern des Blutserums analog, 
d. h. als schwache Sauren, wirkende Stoffe. vorkommen. 

Die sauren oder jedenfalls im allgemeinen nicht alkalisohen Sekrete, Harn 
und Milch, ent4alten dagegen bedeutend weniger Kohlensaure, die fast ihrer 
ganzen Menge nach auspumpbar ist und die zum Teil von dem Natriumphos. 
phate locker gebunden zu sein scheint. Die von PFLUGER in Milch und Harn 
fUr die Gesamtkohlensaure gefundenen Zahlen waren bzw. 10 und 18,1-19,70f0. 
Nach L. VAN SLYKE 1 betragt indessen der Kohlensauregehalt der frischen Kuh
milch nur 4-4,50f0. Die Spannung der Kohlensaure im Sekrete und Exkrete 
wurde von FREDERICQ2 untersucht. Er fand fiir Menschenharn 10%' fUr Hunde
harn 11 Ofo, fiir die Galle von Hund, Ochs und Schwein 9%, fiir Hundespeichel 
10% und fiir den Hundepankreassaft 14%, wobei aIle Werte Prozente einer 
Atmosphare bedeuten. 

Wie der Gasgehalt und die Gasspannung der Sekrete und Exkrete von ver
schiedenen Variabeln abhangt, ist wenig bekannt. Was den Harn betrifft, diirfte 
der Kohlensauregehalt groBen Variationen unterworfen sein. Durch Fiitter.un.g 
mit Bikarbonat, wie es z. B. bei der SELLARDschen 3 Retentionsprobe geschieht, 
kann die Menge der gebundenen Kohlensaure so hoch steigen, daB der Harn 
beim Zusatz von Sauren Kohlensaure in Blasenform entwickelt. 

Gasgehalt der Transsudate. Uber den Gasgehalt pathologischer Transsudate 
liegen besondere Untersuchungen von EWALD' vor. Er fand in diesen Fliissig
keiten von Sauerstoff nor Spuren oder jedenfalls nur sehr geringfiigige Mengen, 
von dem Stickstoffe aber etwa dieselben Mengen wie im BIute. Der Gehalt an 
Kohlensaure war groBer als in der Lymphe (von Hunden) und in einigen Fallen 
sogar groBer als in dem Erstickungsblute (Hundeblut). Die Spannung der Kohlen
saure war groBer als im venosen Blute. In den Exsudaten nimmt der Gehalt 
an Kohlensaure, namentlich an festgebundener, mit dem Alter der Fliissigkeit 
zu, wogegen umgekehrt die Gesamtmenge Kohlensaure und besonders die Menge 
der fest gebundenen mit dem Gehaltean Eiterkorperchen abnimmt. 

III. Del' Gasaustausch zwischen dem BInte einerseits und 
der LungenInft und den Geweben an(lerseits. 

Ort der Oxydationen. Besonders seit den Untersuchungen von PFLUGER 
und seinen Schiilern weill man, daB die Oxydationen im Tierkorper nicht in den 
Fliissigkeiten und Saften verlaufen, sondern an die Formelemente und Gewebe 
gebunden sind. Es ist allerdings wahr, daB im Blute selbst Oxydationen ver
laufen; aber diese Oxydationen riihren, wie es scheint, wesentlich von den Form
elementen her und diirften· nach MORA WITZ' 6 Untersuchungen nicht dem obigen 
Satz widersprechen, daB die Oxydationen fast ausschlieBlich in den Zellen ver
laufen. 

AuBere und innere Atmung. Der Gaswechsel in den Geweben, den man 
auch alB "innere Atmung" bezeichnet hat, besteht hauptsachlich darin, daB 
aus dem Blute in den Kapillaren Sauerstoff in die Gewebe hineinwandert, wahrend 
umgekehrt die Blutkohlensaure aus den Geweben in das Blut der Kapillaren 
iibergeht. Der Gaswechsel in den Lungen, den man alB "auBere Atmung" be
zeichnet hat, muB umgekehrtl",.wie ein Vergleich der ein- und ausgeatmeten Luft 
lehrt, darin bestehen, daB da~ Blut aus der Lungeriluft Sauerstoff aufnimmt 
und an dieselbe Kohlensaure abgibt. Dies schlieBt natiirlich nicht aus, daB in 

1 Journ. of bioI. Chem. 42. 2 Arch. intemat. d. Phriol. 10. 8 Bull. Johns Hopkins 
Hosp. 28. 4 C. A. EWA.LD, Arch. f. (Anat. u.) Physio. 1873 u. 1876. & Arch. f. klin. 
Med.108. 
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den Lungen wie,rn jedem anderen Gewebe erne rnnere Atmung, also erne Auf
nahme vonSauerstoff und Abgabe von Kohlensaure seitens der Gewebe statt
frndet. Dieser Anteil der Lungen rn der inneren Atmung wurde ernst von BOHR 
und HENRIQUES 1 recht hoch geschatzt. HEN'RIQUE S 2 hat spater selbst gefunden, 
daB diese Anschauung sich nicht aufrecht halten laBt, was auch mit den Unter
suchungen von EVANS und STARLING 3 libereinstimmt. 

Triebkrafte des Gaswechsels. Welcher Art srnd nun die bei diesem doppelten 
Gaswechsel sich abspielenden Prozesse? 1st der Gasaustausch einfach die Folge 
der ungleichen Spannung der Gase iill Blute ernerseits und Lungenluft bzw. 
Geweben anderseits? Gehen die Gase also, den Gesetzen der Diffusion ent
sprechend, von dem Orte des hoheren Druckes zu dem des niedrigeren liber oder 
sind hierbei auch andere Krafte und Prozesse wirksam? 

Diese Fragen fallen der Hauptsache nach mit erner anderen, namlich mit 
der nach der Spannung des Sauerstoffes und der Kohlensaure im Blute, bzw. 
in Lungenluft und Geweben zusammen. 

Die ersten Versuche, die Gastensionen in der Lunge und im Blut zu bestimmen, wurden 
schon 1855 von BECHER' in Ziirich ausgefiihrt. Spatere Versuche von HOLMGREN (1865) 
im LUDWIG.,;! Laboratorium machten es wahrscheinlich, daB die Kohlensaurespannung in 
der LungenIuft und in dem ven6sen Blut etwa dieselbe sei, wozu LUDWIG bemerkte, daB dies 
fiir eine ganz passive Rolle der Lunge bei dem Gasaustausch zu sprechen scheine. Neue Ver
suche von J. J. MULLER wurden indessen von LUDWIG" als ein Beweis fiir eine aktive Se
kretion der Kohlensaure durch die Lunge gedeutet, eine Auffassung, welche indeEsen von 
PFLUGER und seinen Eleven STRASSBURG und WOLFFBERG 6 auch unter Riicksichtnahme 
auf die Spannungsv€rhaltnisse des Sauerstoffes einer Experimentalkritik unterworfen wurde, 
und durch welche die Diffusionstheorie des Gasaustausches eine Stiitze erhielt. 1m Jahre 
1890 ver6ffentlichte BOHR7 eine Reihe von Untersuchungen mit gleichzeitiger Bestimmung 
der betreffenden Gastensionen im Blut und LungenIuft und kam dabei zu der Auffassung, 
daB die Tension des Sauerstoffs im Blut bisweilen hOher als in der Lungeruuft ist, und daB 
umgekehrt die Kohlensaure in der Lungenluft bisweilen eine h6here Tension als im Blute 
zeigt, was ihm entschieden fiir die Sekretionstheorie zu sprechen schien. Vor allem durch 
FREDERICQ8 wurden die Versuche BoHRS einer Bcharfen Kritik unterworfen; anderseits 
fanden sie eine Stiitze, wenigstens was die Sauerstoffaufnahme betrifft, in den seit 1897 ver· 
6ffentlichten Versuchen von HALDANE 9 und Mitarbeitern. Eine entscheidende Wendung 
nahm dieser Streit durch die mit verfeinerter Methodik ausgefiihrten Untersuchungen von 
A. und M. KROGH10 (1910). HALDANE anderte nun seine Ansicht dahin, daB eine aktive Sekre. 
tion des Sauerstoffs in das Blut hinein nur dann stattfindet, wenn der Spannungsunterschied 
zur Deckung des Sauerstoffbediirfnisses des Organism us nicht geniigend ist. Dies soil bei 
anstrengender Arbeit und bei niedrigem auBeren Sauerstoffdruck der Fall sein. Neue Ver. 
Buche von A. und IVL KROGH 11 scheinen auch diesem Standpunkt den Boden UIiter den FiiBen 
entzogen zu haben. Zur Zeit diirfte die Diffusionstheorie allgemein akzeptiert sein. In diesem 
Streit hat auch die ZUNTzsche Schule, besonders LOEWY wichtige Griinde fiir die Diffusions· 
theorie geliefertl2• (Siehe aucll HALDANE 13 und BRIGGS 13.) 

Zusammensetzung der Respirationsluft. Dber die Zusammensetzung so
wohl der atmospharischen Luft wie auch der Exspirationsluft liegen zahlreiche 
Untersuchungen vor. Die atmospharische Luft ist, wenn man von den Ande
rungen des Wasserdampfes absieht, sehr konstant zusammengesetzt, wahrend 
die Exspirationsluft groBe Variationen darbietet. Von dem Gehalt an Wasser
dampf abgesehen, ist die Zusammensetzung dieser Luftarten in Volumprozent: 

Sauerstoff Stickstoff Kohlensaure 
und Argon 

Atmosphiirische Luft .. . . .. 20,95 79,02 0,03 
Exspirationsluft, Mittelwert 16,00 79,60 4,40 

1 Zentralbl. f. Physiol. 6. 2 Bioch. Zeitschr. 71. 3 Journ. of Physiol. 46. 4 Siehe 
W OLFFBERG, PFLUGERS Arch. 4. 5 Arbeiten aus d. physiol. Anst. zu Leipzig 1870. 6 PFLUGERS 
Arch. 4 u. 6. 7 Skand. Arch. f. PhysioI. 2. 8 Zentralbl. d. PhysioI. 7. 9 Journ. of Physiol. 20, 22, 
44. 10 Skand. Arch. f Physiol. 23. 11 Journ. of Physiol. 49. 12 Siehe LOEWY in OPPENHEIMERS 
Handb. 4, 1. 13 HALDANE halt in seinem Buch "Respiration" (1922) seine Ansicht iiber 
die Sauerstoffsekretion der Lunge aufrecht und stiitzt sich dabei auf neue Versuche von 
BRIGGS, Journ. of PhysioI. 64. 

44* 
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Die Steigerung des Stickstoffgehaltes in Exspirationsluft ist nur eine Kon
sequenz davon, daB das Totalvolumen der Luft durch die Respiration im. all
gemeinen verminderl wird, weil die Menge des absorbierten Sauerstoffes groBer 
ist als die Men.ge der abgegebenen Kohlensaure. 

Bei einem mitt~eren Barometerstande von 760 mm entspricht der Partiardruck 
des Sauerstoffes in der atmospharischen Luft einem Druck von rund 150 mm Hg. 

Wenn man die volumprozentische Zusammensetzung und den Druck eines Gasgemisches 
kennt. kann man die Partiardrucke der einzelnen Gase berechnen. Bei 760 mm Barometer
druck" kommt z. B. auf den Sauerstoff in trockener Luft 

760. ~0~5 = 159,22 mm Hg. 

Bei der Berechnung der Partiardrucke in einem mit Wasserdampf gesattigten Gas
raume wird zuerst die Dampfspannung von dem Totaldrucke abgezogen. Der Partiardruck 
des Sauerstoffs in der Alveolarluft ist, da die Dampfspannung bei 37 0 46,6 mm Hg betragt 
und wenn wir mit einem Sauerstoffgehalt von 150/ 0 rechnen: 

15 
(760-46,6)· 100 = 107,01. 

Die Alveolarluft. Die Exspirationsluft ist indessen bekanntlich ein Gemenge 
von Alveolarluft mit den in den Luftwegen zuriickgebliebenen Resten von in
spirierter Luft, und fiir den Gasaustausch in den Lungen kommt also in erster 
Linie die Zusammensetzung der Alveolarluft in Betracht. "Ober die Zusammen
setzung der letzteren beim Menschen liegen von verschiedenen Autoren aus
gefiihrte Berechnungen vor. Aus dem von VIERORDT bei normaler Respiration 
gefundenen mittleren Kohlensauregehalte der ExspirationsIuft, 4,63%, hat schon 
ZUNTZ1 den wahrscheinlichen Werl des Kohlensauregehaltes in der Alveolar
luft gleich 5,44% berechnet. Wollte man, von diesem Werle ausgehend, unter 
der Voraussetzung, daB der Stickstoffgehalt der Alveolarluft nicht wesentlich 
von dem der ExspirationsIuft abweicht, den Mindergehalt der Alveolarluft an 
Sauerstoff, der Inspirationsluft gegeniiber, gleich 6% annehmen, so wiirde also 
die Alveolarluft rund 15% Sauerstoff enthalten. Da der Totaldruck der Lungen
luft, nach Abzug der Wasserdampftension von etwa 50 mm, zu rund 710 mm 
berechnet werden kann, wiirde also beim Menschen der Partiardruck des Sauer
stoffes auf etwa 106 mm und derjenige der Kohlensaure auf etwa 45 mm anzu
setzen sein. Spater hat BOHR2 die folgende Formel fUr die Berechnung der Zu
sammensetzung der Alveolarluft gegeben: 

AE-aI 
X= A-a' 

in welcher die prozentische Zusammensetzung eines Gases in der Aus- und Ein
atmungsluft mit resp. E und I bezeiclulet wird und A das Volumen eines ein
zelnen Atemzuges und ~ das Volumen des schadlichen Raumes bedeutet. 

Auf Grund mehrerer, an verschiedenen Personen ausgefiihrter Respiratioru
versuche hat danach LOEWy 3 Werte ausgerechnet, die fiir die alveolare Sauer
stoffspannung meistens zwischen 100 und 105 mm Hg und fiir die alveolare 
Kohlensaurespannung zwischen 32 und 42 mm Hg sich bewegten. 

Viel benutzt ist die direkte Methode zur Bestimmung der Alveolarluft, 
welche von HALDANE und PRIESTLEY' angegeben worden ist. Teils nach einer 
Exspiration, teils nach einer Inspiration fiihrt man eine tiefe und schnelle Ex
spiration durch eine mit einem Mundstiick ausgeriistete lange Rohre aus. So
bald diese Exspiration beendigt worden ist, wird das Mundstiick mit der Zunge 
geschlossen und dann wird eine Probe der Luft, welche sich in der Rohre un
mittelbar vor dem Mundstiick befindet, zur Analyse entnommen. Durch die 

1 Vgl. ZUNTZ, HERMANNS Handb. 4, 2, 105 u. 106. 2 Skand. Arch. f. Physiol. 2. 
3 Handb. d. Bioch., 2. Auf I. 6. "i Journ. of Ph:ysiol. 32. Siehe auch L. LOEB, Zeitschr. f. 
d. ges. expo Med. 11. 
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tiefe Exspiration ist der schii.dliche Raum ausgewaschen worden und die am Ende 
der Exspiration ausgeatmete Luft, welche sich proximal in der Rohre befindet, 
kann als reine Alveolarluft angesehen werden. Die Werte wechseln, je nachdem 
man einen solchen Versuch nach einer Inspiration oder einer Exspiration macht. 
Man nimmt einen Mittelwert zwischen den so erhaltenen Werten. FUr seine 
eigene Alveolarluft erhielt HALDANE einen Wert von 5,6% Kohlensaure, was 
einem Druck von 42,6 mm Hg entspricht. Die Sauersto£fwerte liegen um 
100mm Hg. 

Sowohl die oben angefiihrte indirekte alB auch die HALDANESche Methode 
sind mehreren Einwanden offen und mehrfalls modifiziert worden (LOEB, ThEN
DELENBURG, SCHALL u. a.)I. 

Die Zusammensetzung der Alveolarluit wechselt indessen unter verschie
denen Bedingungen. Hierbei scheint der Kohlensauregehalt oder noch exakter 
der Kohlensauredruck in der Weise zu variieren, wie es fiir die Konstanz der 
Blutrooktion am besten ist. So fand DODDs2, daB schon die mit einer Mahlzeit 
verbundene Salzsauresekretion eine solche Regulation der Atmung zustande 
bringt, daB der Kohlensauredruck in den Alveolen gesteigert wird, was zur Kom
pensation der Alkalianhaufung im Blut dient. Umgekehrt wird der alveolare 
Kohlensauredruck niedriger, wenn die Absonderung der alkalischen Digestions. 
sii.fte beginnt. . 

Indessen spielt auch die Reizbarkeit des Atemzentrums ein und die GroBe 
der alveolaren Kohlensaurespannung kann daher nicht als allein abhangig von 
der H-Ionenkonzentration des Blutes angesehen werden (HASSELBALCH)8. 

Einen groBen EinfluB auf den Partiardruck des Sauerstoffs in· der Alveolar
luft iibt eine Erniedrigung des auBeren Luftdruckes aus. In einem gewissen 
Grade kann jedoch die alveolare Sauerstoffspannung durch Anderung der Atem
groBe derart reguliert werden, daB bei stark herabgesetztem Sauerstoffgehalt 
der Inspirationsluft die Alveolarluft, infolge Steigerung der AtemgroBe, trotz
dem denselben Sauerstoffgehalt wie bei hoherem Sauerstoffpartiardruck der 
Inspirationsluft zeigen kann (LOEwy)4. So fandz. B. LOEWY denselben Sauer
stoffgehalt, 6,1 %, in der Alveolarluft bei einem Sauerstoffgehalte der Inspira
tionsluft von 16 und von 10,15%, weil die AtemgroBe in letzterem Falle pro 
Minute 8,5 Liter gegeniiber nur 4,9 im ersteren betrug. 

AlB unterste Grenze des Sauerstoffdruckes in der Alveolarluft, bei welcher 
der Stoffumsatz qualitativ und quantitativ normal ablaufen kann, hat A. LOEWY 5 

einen Druck gleich 30 mm Hg gefunden. 
Mit den Gasspannungen, wie sie in der Alveolarluft gegeben sind, mussen 

nun die im Blute verglichen werden, wenn in den Mechanismus des Gasaus
tausches Einsicht gewonnen werden soll. 

FUr die Bestimmung der Gasspannungen im Blute verwendet man fiir diesen 
Zweck konstruierte Apparate. 

Die aerotonometrisehen Methoden. Nach der aerotonometrischen Methode PFLU
GERS 6 laBt man das Blut direkt aus der Arterie oder Vene durch ein Glasrohr f1ieBen, welches 
ein Gasgemenge von bekannter Zusammensetzung enthii.lt. 1st die Spannung z. B. der Kohlen
saure in dem Blute groBer als in dem Gasgemenge, so gibt das Blut an letzteres Kohlensaure 
ab, wahrend es· in entgegengeeetztem FaIle Kohlensaure aus dem Gasgemenge aufnimmt. 
Durch Analyse des Gasgemenges nach beendeter Blutdurchleitung laBt sich also feetstellen, 
ob die Spannung der Kohlensaure im Blute groBer, resp. kleiner als in dem Gasgemenge 

1 LOEB, Zeitschr. f. d. gee. expo Med. 11; TRENDELENBlffiG, Zeitschr. f. d. gee. expo 
1\<led.14; SCHALL, Zeitschr. f. d. ges. expo Med. 14. Siehe auch die Literaturangaben bei 
LOEWY, Handb. d. Bioch., 2. Aufl., 6. 2 Journ. of Physiol. 04. 3 Bioch. Zeitschr. 46. 
4 A. LOEWY, Unters. iiber die Respiration und Zirkulation usw. Berlin (Hirschwald) 1895; 
ferner Zentralbl. f. Physiol. 13, 449 und Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1900. 6 QPPENHEIMERS 
Handb. d. Bioch. IV. 1. S.224. G Siehe WOLFFBERG, STRASSBlffiG und NUSSBAUM, PFLUGERS 
Arch. 6 u. 7. 
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gewesen ist. Durch eine hinreichend groBe AnzahJ von Bestimmungen, besonders wenn der 
Kohlensii.uregehalt des Gasgemenges von Anfang an der wahrscheinlichen Tension dieses 
Gases im Blute moglichst genau entsprechend gewii.hIt wird, kann auch auf diese Weise 
die Spannung der Kohlensiiure im Blute ermittelt werden. Nach derselben Methode ist 
auch die Sauerstoffspannung bestimmt worden. 

Mit einem solchen Hiimataerometer hat BOHRI Versuche liber die Gasspannungen 
im zirkuIierenden arteriellen Blut angestellt. Er lieB d.as BIut, dessen Gerinnung durch In
jektion von Peptonlosung oder BiutegeJinfus verhindert wurde, durch (Jiesen Apparat aus 
der einen durch.Schnittenen Karotis in die andere zuriick oder aus cler Arteria cruralis in die 
entsprechende Vena cruralis zuriickflieBen. Wiihrend seiner Stromung durch den ApJlarat 
stand das Blut im Diffusionsaustausch mit da eingeschlossenen Gasgemengen, weiche nachher 
analysiert wurden. HUFNER2 und FREDERICQ3 haben indessen gezeigt, daB in diesen BOHR
schen Versuchen vollstiindiges Gleichgewicht zwischen dem Gas in dem Apparate und den 
Gasen im Blut wahrscheinlich nicht eingetreten sei. 

Endlich hat KROGH' in seinem Mikrotonometer einen Apparat angegeben, der den 
hochsten Anforderungen entspricht. Ein Luftbliischen von wenigen Kubikmillimetern Raum
inhalt wird in das stromende Blut gebracht, wo es in einigen Minuten eben wegen seines 
kleinen Volumens seine Gasspannung mit der des Blutes ausgleicht Nachher wird das Luft
blaschen in einer MeBkapillare analysiert. 

Sauerstoffspannung im arteriellen Hlut. Schon aus den alteren Spallllungs
versuchen ging hervor, daB die Spannung des Sauerstoffes in dem arteriellen 
Blut eine verhaltnismaBig hohe ist. So fand HERTER I) als Mittelwert fiir die 
Sauerstofftension im arteriellen Hundeblut 78,7 mm Hg und FREDERICQ6 fand 
einen Wert von 91-99 mm, Werte, welche indessen gut mit einer Diffusions
theorie vertraglich sind, da die alveolare Sauerstofispannung unter gewohnlichen 
Vernaltnissen 100 mm Hg und mehr sein diirfte. 

Endlich haben KROGHS 7 Versuche ausnahmslos ergeben, daB die Sauer
stoffspannung des arteriellen Blutes stets urn 7,5-15 und in gewissen Fallen 
auch 20-25 mm Hg niedriger ist, wie die gleichzeitig bestimmte der Alveolen
luft, die Kohlensaurespannung im Blute dagegen etwas, aber recht wenig hoher, 
als in letzterer ist. 

Wenn also die Tension des Sauerstoffes im Blut immer niedriger als die
jenige in der Alveolarluft ist und wenn wenigstens die theoretische Moglichkeit 
da ist, daB die Sauerstoffaufnahme nurdurch Diffusion zustande kommt, bleibt 
jedoch die Frage noch zu beantworten, ob die Diffusion auch quantitativ ge
niigend ist, urn die Sauerstofiaufnahme auch unter schwierigen Verhaltnissen, 
z. B. bei Muskelarbeit bei niedrigem Sauerstoffdruck, zu erklaren. Und dieselbe 
quantitative Frage muB auch fiir die Kohlensaureabgabe beantwortet werden. 

Die Diffusion der Gase durch die Membranen der Lungen. Die Gasmenge, die 
in einer bestimmten Zeit durch eine Membran diffundiert, ist von der Flachen
groBe und der Dicke der Membran, von dem Absorptionskoefiizienten fiir das 
betreffende Gas und von dem Spannungsunterschied an den beiden Seiten der 
Membran abhangig. Mehrere von diesen Faktoren sind, was die Lungen betrifft, 
schwierig zu bestimmen. Schon der am haufigsten angewendete Wert fiir die 
Ausdehnung der Atmungsflache der Lungen, 90 qvm (ZUNTZ)8, ist recht unsicher 
und wie ZUNTZ bemerkt, ein Minimalwert, da bei seiner Ausrechnung keine Riick
sicht auf die Erscheinung genommen worden ist, daB die Kapillaren die Mem
bran gegen den Alveolenraum vorwulsten. HUFNER 9 schatzt denselben Wert 
zu 140 qvm und die individuellen Variationen diirften so groB sein, daB man 
fiir individuelle Experimente nicht ohne weiteres einen Durchschnittswert an
wenden kann. Auch der nicht Belton angegebene Wert von 0,004 mm (HUFNER) 
fiir den Diffusionsweg, also die Dicke der Alveolenwand und der GefaBwand ist 
unsicher. 

1 Skand. Arch. f. Physiol. 2. 2 Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1890. 3 Zentralbl. f. Physiol. 7. 
'Skanp. Arch. 20 u. 23. i Zeitschr. f. physiol. Chem. 3. 6 Zentralbl. f. Physio1. 7 und Travaux 
du lab. de J'inst. de physiol. de Liege 5 (1896). 7 Skand. Arch. f. Physiol. 23. 8 HERlIIANNS 
Handb. IV, 2, S. 90. »Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 21. 
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LOEWY und ZUNTZ 1 haben jedenfalls die Schnelligkeit del' Diffusion von 
Kohlensaure und Stickoxydul durch die Froschlunge bestimmt und haben daraus 
die Schnelligkeit berechnet, mit welcher Sauerstoff durch die Respirations
membran der Menschenlunge diffundieren muB. Sie schatzen, daB bei einer 
Druckdifferenz von 35 rum Hg 6,76 cmm Sauerstoff durch jeden qvcm der AI
veolarwand passieren muB. FUr die ganze Lungenflache wiirde dies eine Ab
sorption von 6083 ccm Sauerstoff bedeuten. Da die von einem ruhenden Men
schen per Minute absorbierte Menge Sauerstoff nur etwa 300 ccm betragt, sind 
nach ihnen offenbar die Diffusionsverhiiltnisse der Lungen so giinstig, daB auch 
bei gesteigertem Sauerstoffbediirfnis und vermindertem Tensionsunterschied 
geniigend Sauerstoff eindiffunmeren kann. FUr die Kohlensaure stellen sich me 
Verhaltnisse noch giinstiger. Dies Gas diffundiert durch eine feuchte Membran 
etwa 25mal schneller als Sauerstoff, so daB in der Tat eine Tensionsdifferenz 
von nur 0,03 rum Hg geniigt, urn 250 ccm Kohlensaure per Minute durch me 
Respirationsmembran zu treiben. 

Von A. und M. KROGH wurde dieselbe Frage in del' Weise in Angriff ge
nommen, daB sie fiir das Kohlenoxyd bestimmten, wieviel von diesem Gase 
bei einem gewissen niedrigen CO-Druck in Alveolarluft von den Lungen auf
genommen wird. Die Bindungsweise des Kohlenoxyds berechtigt zu der An
nahme, daB die Spannung dieses Gases im Blute als verschwindend klein, als 
Null angesehen werden kann. Die Spannung des Gases in den Alveolen reprasen
tiert also zur selben Zeit auch den Spannungsunterschied. In meser Weise fanden 
sei, was sie die Lungendiffusionskonstante nennen, also die Menge eines be
stimmten Gases, in ccm gemessen, welche per Minute und per mm Spannungs
differenz von den Alveolen ins Blut hereindiffunmeren kann. Da die Diffu
sion verschiedener Gase fiir eine Fliissigkeit ihrem Absorptionskoeffizienten 
proportional ist, laBt sich aus der Diffusionskonstante des Kohlenoxyds 
auch diejenige fiir Sauerstoff und Kohlensaure berechnen. Fiir den Sauer
stoff betrug me Lungendiffusionskonstante bei normalen, gewachsenen Inm
viduen 23,7-43,3 wahrend der Ruhe und 37,0-56,1 wahrend der Arbeit 2• Die 
Berechnungen von A. und M. KROGH zeigen, daB die Diffusion unter solchen 
Verhiiltnissen geniigt, urn die hochste beobachtete Sauerstoffaufnahme, pro 
Minute etwa 4 Liter, ebenso wie die Sauerstoffaufnahme bei Arbeit in verdiinnter 
Luft zu erklaren, z. B. die berechnete Sauerstoffaufnahme der Teilnehmer einer 
Expedition am Himalaya bei nUf 312 mm Luftdruck. 

Wenn z. B. die Tension des Sauerstoffes und der Kohlensaure in del' Alveolar
luft 107 bzw. 40 mm Hg ist und die entsprechenden Werte fur das Venen
blut 37 bzw. 46 mm sind, ist die groBte Spannungsdifferenz 70 bzw. 6 mm. Wah
rend des Ausgleiches der Spannungsdifferenzen werden sie immer kleiner und 
man muB bei der Berechnung der Gasmengen, welche durch die vorhandenen 
Spannungsdifferenzen durch die Lungen getrieben werden, Mittelwerte anwen
den, welche der Berechnung zuganglich sind. Wenn ein Mittelwert von 55 mm 
vorliegt, konnen bei der oben angegebenen GroBe der Lungendiffusionskonstante 
1300-2380 cern Sauerstoff per Minute absorbiert werden, und auch wenn die 
mittlere Spannmlgsdifferenz nUl' 15 mm ist, kann 355!..650 ccm aufgenommen 
werden, was mehr ist, als der normale Stotfwechsel benotigt. Die Berechnung 
zeigt, daB der Korper auch dann, wenn die alveolare Sauerstoffspannung auf 
40 mm fallt, durch Diffusion me notige Sauerstoffmenge bekommen kann. 

Zu ahnlichem Resultat kam auch BARCROFT mit Mitarbeitern3 • Eine Ver
suchsperson verweilte 6 Tage lang in einem geschlossenen Zimmer, dessen Luft 
zum SchluB eine Sauerstoffspannung von nur 84 mm Hg aufwies. Eine am Ende 

1 Areb. f. (Anat. u.) Physiol. 1904. 2 Journ. of Physiol. 39. 3 BARCROFT, COOKE USW., 
Journ. of Physiol. 1)3 und BARCROFT, BINGER usw., Philos. Transact. London. B. 211. 
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des 6. Tages entnommene Probe des Blutes der Radialarterie zeigte einen Sauer
stoff<h'uck, der kleiner als der alveolare war. 

Auch na.ch noch langerer Adaptation ffir eine niedrige Sauerstoffspannung 
findet die Sauerstoffaufnahme durch die Lungen nur durch Diffusion statt. In 
einer Rohe von 4650 m (in Peru) fanden BARCROFT und seine Mitarbeiter weder 
bei den Mitgliedern der dahingesandten Expedition noch bei den dort wohn
haften und zweifellos akklimatisierten Menschen Spannungswerte ffir den Sauer
stoff im Blut und in der Alveolarluft, welche als Beweis ffir eine Sauerstoffsekretion 
der Lungen dienen konnten. 

Die Gasspannungen im venosen DIut. Auch fUr die Sauerstoff- und Kohlen
saurespannung in venosem Blute, das vom rechten Ventrikel durch die Pol
mona1arterie in die Lungen stromt, disponieren wir fiber an Menschen gewonnenen 
Werten. Unter Anwendung des Prinzipes, das zuerst von PFLUGER und seinen 
Schiilern WOLFFBERG und NUSSBAUM fUr Tierversuche eingeffihrt wurde, haben 
LoEWY und v. ScHROETTERl 1905 einen Katheter in einen Bronchienast durch 
die Trachea eingefiihrt, wonach der Bronchienast durch einen aufblahbaren Tam
pon, der um den Katheter oberhalb seiner Mfindung angebracht war, geschlossen 
wurde. Dadurch war die Luft in einem groBeren Lungenabschnitt abgesperrt. 
Nachdem Spannungsgleichgewicht zwischen der abgesperrten Lungenluft und 
dem zu den Lungen stromenden Blut, also dem Pulmonalarterienblut eingetreten 
war, wurden durch eine Analyse der Luft die Spannungsverhaltnisse der Gase 
im Pulmonalarterienblut bestimmt. 

1m Jahre 1909 wurde von PLESCH2 eine andere, nachher viel benutzte Me
thode eingefiihrt. Er wendete sozusagen die Lungen in ihrer Gesamtheit als 
Tonometer an, indem er die Versuchspersonen in einen geschlossenen Gummi
sack hin- und zuriickatmen lieB, wobei jedoch der Vel'such kiirzere Zeit ais ein 
normaler Kreislauf dauern muBte. Die von dem gewohnlichen Ausgleich in den 
Lungen durch den Versuch gehinderte Blutmasse wiirde ja, wenn sie die Ge
webskapillaren nochmais passiert hatte, mit abnormer Zusammensetzung zu 
den Lungen zuriickkehren, wodurch man nicht die normalen Spannungswerte, 
sondern durch den Versuch veranderte Werte erhalten wiirde. Weitere Unter
suchungen stammen von PORGES, LEIMDORFER undMARCOVICI3, von CHruSTIANSEN, 
DOUGLAS und RALDAN'E 4, von FRIDERICIA5, BARCROFT 6, MEAKIN'S?, REDFIELD8. 

Die Durchschnittswerte ffir die Sauerstoffspannung wechselte bei drei von 
FRIDERICIA untersuchten Personen zwischen 35,1 und 44,9 und ffir die Kohlen
saurespannung zwischen 45,2 und 46,6. Wahrend einer genau gemessenen MuskeI
arbeit von etwa 200 kgm pro Minute wurde die Sauerstoffspannung niedriger 
(35,2 gegen 44,5) und die Kohlensaurespannung hOher (52,2 gegen 46,3) gefunden. 

Gase in der Sehwimmblase der Fisehe. Als Stiitze der Sekretionstheorie fUr den Gas
austausch in den Lungen hat man einst die Zusammensetzung und das Verhalten der Gase 
in der Schwimmblase der Fische angefiihrt. Diese Gase bestehen aus Sauerstoff und Stick
stoff mit hocbstens nur kleinen Mengen KohIensaure. Bei Fischen, die in geringen Tiefen 
leben, ist der SauerstoffgehaIt ZWar gewahnlich nicht baher als in der Atmosphiire; bei Fischen, 
die in grOBeren Tiefen leben, kann er dagegen nach BlOT u. a. sehr betrachtlich werden und 
sogar iiber 800/!L betragen. MOREAU hat ferner gefunden, daB nach Enlteerung der Schwimm
blase mittelst '.l'roikart nach einiger Zeit in ihr neue Luft sich ansammeIt, die viel reicher 
an Sauerstoff als die atmospharische ist und deren Gehalt daran sogar auf 85% ansteigen 
kann. BOHR, der diese Angaben weiter gepriift und bestatigt hat, fand ferner, daB diese 
Gasansammlung unter dem Einflusse des Nervensystems steht, indem sie namlich nach 
Durchtrennung gewisser Zweige des Nervus vagus ausbleibt. DaB es hier um eine Sekretion 
und nicht um eine Diffusion von Sauerstoff sich handelt, ist offenbar. In neuerer Zeit haben 

1 Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. 1. 2 Zeitschr. f. expo Pathol. u. Therap. G. 3 Zeit
schr. f. klin. Med. 73 u. 77. 'Journ. of Physiol. 48. G Bioch. Zeitschr. 80. 8 BARCROFT, 
ROUGHTON and SHOJI, Journ. of Physiol. i7. 7 MEAxms and DAVIES, Heart 9. 8 REDFIELD 
BIolCK and MlilAKINS, Journ. of Physiol. 67. 
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auch JAEGER1, BAGLIONI, WOODLAND und GREENE iiber die sekretorische Tii.tigkeit der 
Schwimmblase weitere Aufklarungen geliefert. 

Nach dem oben von der inneren Atmung Gesagten muB diese hauptsii.ch. 
lich darin bestehen, daB in den Kapillaren SauerstoH aus dem Blute in die Ge· 
webe hinein iiberwandert, wahrend umgekehrt Kohlensaure aus den Geweben 
in das Blut iibergeht. 

Innere Atmung. Die Behauptung von ESTOR und SAINT PIERRE, daB der 
SauerstoHgehalt des Blutes in den Arterien mit der Entfernung vom Herzen abo 
nehme, ist von PFLUGER! als irrtiimlich erwiesen worden, und die SauerstoH
spannung im Blute bei dessen Eintritt in die Kapillaren muB also eine hohe sein. 
Fiir die Abgabe von Sauerstoff an die Gewebe ist die SauerstoHspannung des 
Plasmas entscheidend, denn die Blutkorperchen enthalten nur einen Vorrat 
an SauerstoH, welcher in dem MaBe, wie die Gewebe dem Plasma SauerstoH 
entziehen, wieder an das Plasma abgegeben wird. Diejenige SauerstoHmenge, 
welche im Plasma gelost den Geweben zu Gebote steht, ist .also von der Sauer
stoHspannung im Blute und nur indirekt durch diese.von der totalen SauerstoH
menge des Blutes abhangig. 

Besonders nachdem man gefunden hat, daB der Gastransport durchdie 
Lungen ein Diffusionsphanomen ist, liegt es am nachsten, den Gasaustausch 
zwischen dem Blut und den Gewebezellen auch als durch Diffusion bedingt an
zusehen. Diese ist auch die herrschende Anschauung. Indessen liegen nur wenige 
Untersuchungen iiber die hierbei maBgebenden quantitativen Verhaltnisse vor. 

Die SauerstoHspannung in den Geweben. Fiir die GroBe der in der Zeit
einheit von dem Blute in den Zellen ausdiHundierenden Menge SauerstoH muB 
unter anderen Faktoren die SauerstoHtension in den Zellen eine wichtige Rolle 
spielen. Lange hat man nun allgemein angenommen, daB diese Tension in den 
Zellen sehr niedrig, praktisch genommen gleich Null iat. Es scheint indessen nach 
neueren Untersuchungen, daB nichts Allgemeines fiber dieses VerhaItnis aus
gesprochen werden kann. In gewissen Zellen ist oHenbar die SauerstoHtension 
recht hoch, wie z. B. aus den Versuchen von GUSTAWA AnLER3 und VERzAR' 
hervorgeht. ADLER fand durch Analyse einer Gasblase, welche durch Injektion 
in die Gewebe verschiedener Insekten eingefiihrt wurde, daB sie, nachdem Glelch
gewicht mit den Gasen der Gewebe eingetreten war, eine recht hohe SauerstoH
spannung zeigte, bei einigen Raupen z. B. 12,8-18,8% einer Atmosphare. 

Und CAMPBELL 5, der Stickstoff teils unter die Haut, teils in die Bauchhohle 
von Kaninchen einfiihrte, fand nach eingetretenem Gleichgewicht unter der Haut 
eine SauerstoHspannung von 20-30 mm Hg, in der Bauchhohle eine solche von 
30-40 mm Hg. Die Kohlensaurespannung war in beiden Fallen nahe 50 mm Hg. 
Die Gasspannungswerte werden durch Anderungen in dem SauerstoHgehalt 
der Atmungsluft beeinfluBt. 

Fiir die Glandula submaxillaris stellte VERZAR fest, daB ihre Sauerstoff
konsumtion innerhalb weiter Grenzen von Anderungen des Sauerstoffdruckes 
im Blute unabhangig ist. Wenn die Zellen unter normalen Verhaltnissen allen 
ihnen zustromenden Sauerstoff verbrauchen wiirden, was der Fall sein muBte, 
um die Sauerstofftension praktisch gleich Null zu halten, wiirde sich als not
wendige Konsequenz hiervon ergeben, daB eine Erschwerung der Diffusion eine 
Erniedrigung des SauerstoHverbrauches mit sich bringen miiBte. Dies war 

1 BlOT, vgI. HERMANNS Handb. d. Physiol. 4, Teil 2, S. 151; MOREAU, Compt. Rend. 
ii7; BOHR, Journ. of Physiot 10; vgI. auch HUFNER, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1892; JAEGER, 
PFLUGERB Arch. M; BAGLIONI, Zeitschr. f. allg. Physiol. 8; WOODLAND, Rep. Brit. Assoc. 
1911; TOWER, Bull. of the United Stat. Fish Comm. 21; GREENE, Journ. of bioI. Chem. 09. 
2 ESTOR und SAINT PIERRE bei PFLUGER in seinem Arch. 1. 3 Skand.· Arch. f. Physiot 36. 
4 Journ. of Physiol. 46. Ii CAMPBELL, Journ. of Physiot 69 u. 86-. 
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indessen nieht der .Fall. Die Glandula submaxillaris muLl daher einen betrachtliohen 
SauerstoHdruok beaitzen, der nur wenig unter dem venosen SaueratoHdruck 
von etwa. 44 mm Hg liegen kann. 

In anderen Zellen diirfte der SauerstoHdruck recht niedrig sein. So fand 
VERZAR, daB die SauerstoHkonsumtion des Muskels mit sinkender Sauerstoff
spannung des Blutes und mit der damit zusammenhangenden Ersohwerung 
der Diffusion abnimmt. Und naeh Untersuchungen von GAARDERl muB der 
Sauerstoffdruck wenigstens eines Teiles der Karpfengewebe gleich Null sein, 
weil ~ur in dieser Weise der mit einem wachsenden Sauerstoffdrucke ateigende 
Sauerstoffverbrauch zu erklaren ist. 

Wie KRoGH 2 hervorgehoben hat, fiihrt die Annahme, daB die Sauerstoff
spannung in der Muskulatur normal gleich Null ist, zu gewissen Schwierigkeiten, 
die bei Muskelarbeit vielleicht zehnmal gesteigerte Sauerstoffkonsumtion der 
Muskulatur zu erklaren. Wie LINDHARD und KROGH gezeigt haben, ist wahrend 
der Ruhe das venose Blut zu etwa 65% mit Sauerstoff gesattigt, aber wahrend 
derArbeit kann wegen der so gesteigerten Sauerstoffkonsumtion die Sattigung 
bis auf 16% sinken. Die entsprechenden Sauerstoffdrucke sind 35 und 12 mm Hg. 
Wahrend der Arbeit ist also trotz der Steigerung der Konsumtion der fUr die 
Diffusion in erster Linie verantwortliche Druckuntersohied kleiner. Dieses para
doxe Verhaltnis findet indessen seine Erklarung in der von KROGH entdeckten 
Regulation der Anzahl der fiir den Blutstrom zuganglichen Kapillaren. Bei 
~uskelarbeit wird eine groBe Anzahl vorher geschlossener Kapillaren aktiv ge
offnet und der Diffusionsweg des Sauerstoffes wird in dieser Weise so viel kleiner, 
daLl trotz der gesteigerten Konsumtion der Sauerstoffdruck in dem arbeitenden 
Muskel nahe demjenigen des Blutes liegt. 

Die Diffusionskonstanten bei Diffusion in den Geweben. Bei der Sauerstoff
versorgung der Gewebe spielt das Diffusionsvermogen des Sauerstoffes eine 
wichtige Rolle. Hieriiber hat KROGH 3 direkte Versuche angestellt. Als MaLI 
dieses Vermogens verwendet er die Diffusionskonstante und versteht darunter 
die Anzahl cem eines Gases bei 0 0 und 760 mm Hg, welche durch eine Mem
brane von 0,001 mm Dicke und 1 ccm Flache in 1 Minute und einer Druck
differenz von 1 Atm. diffundiert. Die absolute Diffusionskonstante fiir Sauer
stoff betragt bei 20 0 fUr Wasser 0,34, fiir Muskelsubstanz 0,14. 

Wenn man die Diffusionskonstante fiir Sauerstoff mit 1 bezeichnet, ist die
selbe fiir Kohlensaure nach verschiedenen Untersuchern 23-35,7 (siehe KRoGH). 
Dies bedeutet, daLl die in den Geweben gebildete Kohlensaure ohne jede Schwierig
keit ihren Weg zum Blut finden kann. Irgend eine groBere Anhaufung von £reier 
Kohlensaure diirfte daher nicht vorkommen. 

Altere Methoden fiir die Bestimmung des respiratorischen Gaswechsels. 

Fiir das Studium der quantitativen Verhiiltnisse des respiratorischen Gas
wechsels sind mehrere Methoden ersonnen worden. Hinsichtlich besonders der 
alteren derselben muLl auf ausfiihrlichere Handbiicher hingewiesen werden 4. Es 
konnen hier nur zur Beleuchtung der dabei angewendeten Prinzipien einige der 
geschichtlich wichtigsten Methoden eine kurze Erwahnung finden. 

Methode von REGNAULT lmd REISET. Nach dieser Methode liiBt man das Tier oder 
die Versuchsperson in einem geschlossenen Raum atmen. Die KohIensaure entzieht man 
in dem MaBe, wie sie gebildet wird, der Luft mitteIst starker Lauge, wodurch ihre Menge 

1 Bioch. Zeitschr. 89. 2 Journ. of Physiol. 02. 3 Journ. of PhysioI. 02. 4 Siehe besonders 
ROBERT TIGERSTEDT, Respirationsapparate, in TIGERSTEDT, Handb. d. physioI. Methodik 
1, 3; E. GRAFE, Die TechDik der Untersuchung des rei3piratorischen Gaswechsels beim ge
sunden und kranken Menschen; ABDERHALDENS Handb. d. bioch. Arbeitsmethoden 7. 
BOOTHBY und SANDIFORD, Physiol. Reviews 4. 
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auah bestimmt werden kann, wi!.hrend der zu ersetzende Sauerat-off in genau gemeBsenell 
Mengen kontinuierlich zugefiihrt wird. Diese Methode, welche also eine direkte Bestimmung 
sowohl des verbrauchten Sauerstoffes wie der produzierten Kohlensa.ure ermoglicht, ist 
spater von anderen Forschern, wie PFLUGER und seinen Schiilern, SEEGEN und NOWAK, 
HOPPE. SEYLER, ROSENTHAL, ZuNTZ und OPPENHEIMER und besonders von ATWATER und 
BENEDICT! modifiziert und verbessert worden. 

Methode von PETTENKOFER. Nach dieser Methode liU3t man das Versuchsindividuum 
in einem Zimmer atmen, durch welches ein Strom atmospharischer Luft geleitet wird. Die 
Menge der durchgeleiteten Luft wird genau gemessen. Da es nicht moglich ist, die ganze 
durchgeleitete Luft zu analysieren, so wird wahrend des ganzen Versuches durch eine Neben. 
leitung ein kleiner Bruchteil dieser Luft abgeleitet, genau gemessen und beziiglich des Ge. 
haltes an Kohlensaure und Wasser analysiert. Aus der Zusammensetzung dieser Luftportion 
wird der Geha!t der groBen durchgeleiteten Luftmenge an Wasser und Kohlensaure be. 
rechnet. Der Sauerstoffverbrauch kann dagegen nach dieser Methode nicht direkt, sondem 
nur indirekt als Differenz berechnet werden, was ein Mangel dieser Methode ist. Auf demo 
selben Prinzipe basiert der groBe Respirationsa.pparat von SONDEN und TIGERSTEDT wie 
auch der von ATWATER und ROSA2. 

Methode von SPECK3• Fiir mehr kurzdauemde Versuche an Menschen hat SPECK fol· 
gende<t Verfahren angewendet. Er atmet bei durch eine Klemme geschIossener Nase durch 
ein Mundrohr mit zwei Darmventilen in zwei Spirometerglocken, die ein sehr genaues Ab. 
lesen der Gasvolumina gestatten. Durch das eine Ventil wird aus dem einen Spirometer 
Luft eingeatmet und durch das andere geht die Exspirationsluft in das andere Spirometer 
hinein. Durch einen von dem Ausatmungsrohre abgezweigten GummisehIaueh kann ein 
genau gemessener Teil der Ausatmungsluft in ein Absorptionsrohr iibergeleitet und analy. 
siert werden. 

Methode von ZUNTZ und GEPPERT'. Diese von ZUNTZ und seinen Schiilem im Larue 
der Zeit immer mehr vervollkommnete Methode besteht in folgendem. Das Vers.uchsindi· 
viduum inspiriert durch eine ins Freie fiihrende, sehr weite ZuIeitung frische atmospharische 
Luft, wobei die in· und exspirierte Luft dureh zwei Darmventile getrennt wird (Menschen 
atmen bei versehIossener Nase mittelst eines aus weichem Gummi gefertigten Mundstiickes, 
Tiere durch eine luftdicht schlieBende Trachealkaniile). Das Volumen der exspirierten Luft 
wird durch eine Gasuhr gemessen, ein aliquoter Teil dieser Luft wird aufgefangen und deren 
Gehalt an KohIensaure und Sauerstoff bestimmt. Da die Zusammensetzung der atmosphari. 
schen Luft innerhalb der bier in Betracht kommenden Grenzen als konstant anzusehen ist, 
so laBt sich sowohl die KohIensaureproduktion wie der Sauerstoffverbrauch leicht berechnen 
(vgl. bieriiber die Arbeiten von ZUNTZ und seinen Schiilem). 

Die Methode von HANRIOT und RICHETG zeiehnet sich durch ihre Einfachheit aus. Diese 
Forscher lassen die gesamte AtemJuft nacheinander durch drei Gasuhren gehen. Die erste 
miBt die Menge der inspirierten Luft, deren Zusammensetzung als bekannt und konstant 
angenommen wird. Die zweite Gasuhr miBt die Menge der exspirierten Luft und die dritte 
die Menge derselben Luft, nachdem sie dureh einen geeigneten Apparat ihres Kohlensaure. 
gehaltes beraubt worden ist. Die Menge der produzierten KohIensaure und des verbrauchten 
Sauerstoffes lassen sich also leicht berechnen. 

Die Methoden von BENEDICT und KROGH. Besonders geeignet fiir eine kli· 
nische Messung des respiratorischen Gasaustausches scheinen die von BEN'EDICT 6 

und KROGH 7 angegebenen, vereinfachten Atmungsapparate zu sein, welche jedoch 
nur eine Bestimmung des verbrauchten Sauerstoffes beabsichtigen. Der Patient 
atmet wie in der Methode von REGNAULT und REISET gegen einen geschlossenen 
Gasraum. Die Kohlensaure wird absorbiert und der verbrauchte Sauerstoff 
wird durch die Volumverminderung direkt gefunden, da ja die Stickstoffmenge 

1 Vgl. ZUNTZ in HERMANNS Handb. 4, Teil 2; HOPPE· SEYLER in Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 19; ROSENTHAL, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1902; ZUNTZ und OPPENHEIMER, Arch. 
f. (Anat. u.) Physiol. 1905 und Bioch. Zeitschr.14; ATWATER und BENEDICT, zit. nach LOEWY 
in OPPENHEIMERB Handb. 4, 142. Man vgl. auch KROGH, Wien. Sitz.·Ber. 111'i, III und Skand. 
Arch. f. Physioi. 18 u 30; LILJESTRAND und STENSTROM, Skand. Arch. f. Physiol. 39. 2 PETTEN. 
KOFERB Methode; vgI. ZUNTZ, HERRMANNs Handb. 4. Teil2. s. 124. SONDEN und TIGERSTEDT, 
Skand. Arch. f. Physio!. G; ATWATER und ROSA, BUll. of Dep. of Agric. U.·St. Washington 
Nr. G3. 3 SPECK, Physiologie des menschIichen Atmens. Leipzig 1892. 'PFLUGERB Arch. 42. V gl. 
a.uch MAGNUS.LEVY, in PFLUGERB Arch. 55, 10, wo die Arbeiten von ZUNTZ und seinen Schiilern 
zitiert sind. Siehe auch FRANZ MULLER, ABDERHALDENS Handb. d. bioI. Arbeitsmeth. 4, 
10 (1920). 5 Compt. Rend. 104. 6 BENEDICT und COLLINS, Boston M. a. S. Journ. 183 (1920); 
BENEDICT und BENEDICT, Skand. Arch. f. PhysioI. 44. 1 KROGH, Wien. klin. Wochenschr. 
1922; Compt. rend. soc. de bioI. 1922. 
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keiner Anderwlg wlterworfen ist. Eine klinisch bequem anwendbareAnordnung 
fur gleichzeitige Registrierung sowohl der Kohlensaureabgabe wie indirekt der 
Sauerstoffaufnahme riihrt von HAGEDORN! her. Besonders seit man gefunden 
hat, daB eine Hyperfunktion der SchilddrUse sich vielleicht am besten durch die 
Feststellung einer Steigerung in dem Grundumsatz bestimmen laBt, haben solche 
Bestimmungen groBes klinisches Interesse bekommen. 

Anhang. Die Lungen und der Auswurf (das Sputum). AuBer EiweiB
I;Itoffen und den Al bumoiden der Bindesubstanzgruppe hat man in den Lungen 
Lezithin, Taurin (besonders in der Ochsenlunge), Harnsaure und Inosit 
gefunden. POULET 2 glaubt eine besondere, von ibm "Prilmoweinsaure" genannte 
Saure in dem Lungengewebe gefunden zu haben. Glykogen kommt in der Lunge 
des Embryo reichlich vor, fehlt wohl auch kaum in der Lunge Erwachsener. Zu 
den physiologischen Bestandteilen gehoren auch die proteolytischen Enzyme, 
welche bei der Autolyse der Lunge (JACOBY) und nach FR. MULLER S auch bei 
der Losung der pneumonischen Infiltrationen wirksam sind. 

Nach N. SIEBER hat die Lunge die Fahigkeit, Neutralfette zu zerlegen, 
wogegen sie nach M. RIEHL 4 nicht die Fahigkeit haben solI, Milchzucker zu in
vertieren. 

Das schwarze oder schwarzbra,une Pigment in den Lungen von Menschen und Haus
tieren besteht vorzugsweise aus Kohle, die aus ruBhaltiger Luft stammt. Das Pigment kann 
aber auch zum Teil aus Melanin bestehen. AuBer der Kohle kiinnen auch andere eingeatmete 
staubfiirmige Stoffe, wie Eisenoxyd, Kieselsaure und Tonerde in den Lungen sich ablagem. 
. Unter den in den Lungen bei pathologischen Zustanden gefundenen Stoffen 
sind besonders zu nennen: Albumosen (und Peptone1) bei der Pneumonie und 
bei Eiterung, Glykogen, ein von POUCHET bei Phthisikern gefundenes, von dem 
Glykogen verschiedenes, schwach rechtsdrehendes Kohlehydrat und endlich auch 
Zellulose P), die nach FREUN'D s in Lungen, Blut und Eiter von TuberkulOsen 
vorkommen solI. 

In 1000 g Mineralstoffen der normalen Menschenlunge fand C. SCHMIDT 
NaCI 130, ~O 13, N~O 195, CaO 19, MgO 19, Fe20a 32, P20 S 485, SOa 8 und 
Sand 134 g. Die Lungen eines 14 Tage alten Kindes enthielten nach OIDTMANN 6 : 

Wasser 796,05, organische Stoffe 198,19 und anorganische Stoffe 5,76%0' 
. Sputum. Der Auswurf ist ein Gemenge von den schleimigen Sekreten und 

Exkreten der Respirationswege, dem Speichel und dem Mundschleime.. Infolge 
hiervon ist seine Zusammensetzung eine sehr verschiedene, namentlich unter 
pathologischen Verhaltnissen, wo verschiedenartige Produkte sich ihm beimengen. 

Die rein schleimigen Sputa halten etwa 95% Wasser und sind reich an 
Muzin. Sie halten nur Spuren von EiweiB. Je mehr Serum oder Eiter sich bei
mischt, desto reicher an EiweiB und Nukleoproteiden sind sie. In gewissen Fallen 
spielen Produkte von Bakterieneinwirkung oder Autolyse eine wichtige Rolle. 
So sind die rein schleimigen Sputa der chronischen Bronchitis beinahe frei von 
EiweiB, die rostfarbenen Sputa der krupposen Pneumonie dagegen reich an Ei
weiB, was auch der Fall ist mit den seros-schleimigen und schleimig-eitrigen Sputa 
des gewohnlichen Katarrhs und der Lungentuberkulose. Etwa 95% der Sputa 
bei Tuberkulose zeigen EiweiBreaktion (BURDICK und GAUSS) 7. Viel EiweiB 
enthalten die rein serosen Sputa bei Lungenodem. Je reicher an Eiter, desto 
reicher sind die Sputa an atherloslichen Substanzen. Die Sputa aus Bronchi-

1 HAGEDORN, Bioch. Journ. 19. Siehe ubrigens KNIPPING, Zeitschr. f. physioJ. Chern. 
141i und die zusainmenlassende Darstellung BENEDICTS in ABDERHALDEN, Handb. bioI. 
Arbeitsmethod. Abt. 4, Teil 10. 2 Zit nach MALYS Jahresb.18. 3 JACOBY, Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 33; MULLER, Verhandl. d. Kongr. f. inn Med.1902. 4 N. SIEBEF" Zeitschr. 
f. phYBioI. Chem. lio; M. RIEHL, Zeitschr. f. BioI. 48. 5 POUCHET, Compt. Rend. 96; FREUND 
zit. nach MALYS Jahresb. 16. 6 SCHMIDT, z't. nach v. GORUP·BESANEZ, Lehrb., 4. Auf I. 
OIDTMANN ehenda 732. 7 BURDICK and GAUSS, Amer. rev. of tuhercul. 4. 
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ektasiell, Kavernen usw. enthalten auBerdem bakterielle Zersetzungsprodukte 
von Proteinstoffen, Phosphatiden und von Fett: Ammoniak, Methylamin uncI 
andere Basen, Schwefelwasserstoff, niedere und hohere Fettsauren, Phenol usw. 
Albumosen kommen haufig vor (aber nicht Peptone). Sie diirften durch Bak
terieneinwirkung oder Autolyse entstehen (WANNER, SIMON) 1. In Bronchi
ektasien und Kavernen findet man Palmitin- und Stearinsaurenadeln, CHAR
cOTsche Kristalle, Cholesterinkristalle. Tyrosin ist besonders bei aktiver Tuber
kulose gefunden (PrSSAVY und MONCEAUX)2. 

Tryptisches Ferment ist bei Gangran (FrLEHNE) und nach der Lysis oder 
Krisis der Grippenpneumonie (ABR.AHA.M)3 gefunden. Die proteolytische Wirkung 
des Sputums geht dabei seinem Eitergehalt parallel. Das Sputum ist imstande, 
gewisse oxydative und reduktive Wirkungen auszuiiben (JuSTIN'-BESAN<;ON und 
MONCEAUX) 4. Die Reaktion des frisch ausgeworfenen Sputums ist in der Regel 
lackmusalkalisch. 

Die Formbestandteile sind unter physiologischen Verhaltnissen Epithel
zellen verschiedener Art, Leukozyten, bisweilen auch rote Blutkorperchen und 
verschiedene Arten von Pilzen. Bei pathologischen Zustanden konnen elastische 
Fasern, spiralige, aus einer muzinahnlichen Substanz bestehende Bildungen, 
Fibringerinnsel, Eiter, pathogene Mikrobien verschiedener Art und die oben ge
nannten Kristalle vorkommen. 

Die in dem Sputum anwesende organische Substanz kann in Fallen von 
Tuberkulose oder Bronchiektasie 5-7% des totalenKalorienumsatzes repra
sentieren. 

Uber das Sputum liegen schon groBe zusammenfassende Darstellungen vor 5• 

Die Lungensteine enthalten als anorganische Bestandteile hauptsachlich Kalzium 
und Phosphorsaure. Kieselsaure, welche nach ZICKGRAF ein wesentlicher und konstanter 
Bestandteil sein soll, kommt nach GERHARTZ und STRIGEL 6 jedenfalls nicht konstant vor. 

IV. Del' Mecbanismus der pbysiologiscben 
Oxydationspl'ozesse. 

Das Hauptproblem. Nachdem der Sauerstoff aus dem Blute in die Gewebe 
iibergetreten ist, werden hier sehr umfassende Oxydationen ausgefiihrt, welche 
in Verbindung mit Spaltungsprozessen als schlieBliche Produkte Kohlensaure, 
Wasser, Harnstoff und andere Stoffe liefern. Diese im Organismus stattfindenden 
tiefgehenden Oxydationen stellen die Forschung vor das Problem, warum die 
Nahrstoffe, welche yom molekularen Sauerstoff bei niedriger Temperatur iiber
haupt nicht angegriffen werden, im Organismus mit der groBten Leichtigkeit 
bis zu den letzten Endprodukten verbrannt werden. 

Zuerst hat man die Ursache in einem besonderen Verhalten des Sauerstoffs 
innerhalb des Organismus gesucht. 

SCHONBEINS Ozontheorie. So nahm SCHONBEIN (1846) die Gegenwart im 
Organismus von Sauerstoff in einer fUr die Oxydation besonders geeigneten 
"ozonartigen" Form an 7. 

Diese "Ozontheorie" SCHONBEINS wurde bald verlassen. Niemals wurde 
innerhalb des Organismus Sauerstoff in dieser Form angetroffen und man hat 
iibrigens schwer zu verstehen, wie die sehr gut regulierten physiologischen 

1 WANNER, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 70; SIMON, Arch. f. expo PathoI. u. Pharm. 49. 
2 PrSSAVY et MONCEAUX, Bull. et memo de la soc. mM. des hop. de Paris 38. ~ ABRAHAM, 
Zeitschr. f. klin. Moo. 96. ' JUSTIN-BESANlt0N et MONCEAUX, Cpt. rend. soc. bioI. 88. 
5 FALK, Ergebn. d. PhysioI. 9; v. HOESSLIN, Das Sputum. Berlin 1921 und ABDER
HALDEN, Handb. bioI. Arbeitsmeth. Abt. 0, Teil 4, 1924. 6 H. GERHARTZ und A. STRIGEL, 
Beitr. Z. Klin. d. Tuberkulose 10, wo auch ZICKGRAF zitiert ist. 7 Ba,~ler Verh. 1 (1863); 
Sitz.-Ber. d. Bayer. Akad. d. WiS8. 1 (1863). 
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Oxydationserschcinungcn durch ein so energisches AgCU8 me Ozon zustandu 
kommen konnten. 

HOPPE-SE YLERS Theorie. Eille andere Erklarung, welche auf die Eigenschaften 
von Sauerstoffatomen in Statu nascendi beruht, wurde von HOPPE-SEYLER! 
gegeben. Um das Auftreten solcher Sauerstoffatome zu erklaren, hat er auf die 
tatsachliche Bildung von reduzierenden, leicht oxydierbaren Stoffen innerhalb 
des Organismus hingewiesen. Er nimmt weiter an, daB solche Stoffe den Sauer
stoff in Atome zersprengen, wobei sie nur das eine aufnehmen. Das andere solI 
im Augenblicke seines Entstehens fiir das Zustandebringen von Oxydationen 
besonders befahigt sein. 

TRAUBES Theorie. Wie HOPPE-SE1:"LER griff auch TRAUBE 2 zu der Annahme 
von leicht oxydablen ("autoxydablen") Substanzen, um die Oxydation der schwer 
angreifbaren ("dysoxydablen") Substanzen, wie es die Nahrstoffe sind, zu er
klaren. Er stellt sich indessen vor, daB nur ganze Sauerstoffmolekiile bei der 
Autoxydation aufgenommen werden. Ein integrierender Teil seiner Autoxy
dationstheorie ist auch die Annahme, daB das Wasser in den Verlauf einspielt, 
in del' Weise, daB dabei cine Bildung von Wasserstoffsuperoxyd zustande kommt. 
Man kann den R.eaktionsverlauf durch die folgende Gleichung veranschaulichen: 

OHH 0 OH H- 0 
A + + II = A < + I ' 

OHH 0 OH H-O 
wobei die autoxydable Substanz mit A bezeichnet worden ist. Das in diesel' 
Weise gebildete Wasserstoffsuperoxyd kanll nachher auch zur Oxydation dys
oxydabler Substanzen verwendet werden. 

Die Oxydationsfermente (Oxydasen). Von TRAuBE riihrt auch der Gedanke 
her, den er schon 1858 ausgesprochen hat und 1877 naher ausfiihrte, daB bei den 
physiologischen Verbrennungen Fermente ("Oxydationsfermente") einspielen. 
In der folgenden Zeit hat man nach Oxydationsfermenten gesucht. 1m Jahre 
1891 hat so JAQUET 3 gezeigt daB die Oxydation von Benzylalkohol und Salizyl
aldehyd im Organismus durch wasserlosliche Fermente zustande kommt. Zwar 
ist eben ffir diesen OxydationsprozeB spateI' gezeigt worden, daB zwei Fermente, 
die Alkoholoxydase und die Aldehydase, einspielen, von welchen jedoch die 
Aldehydase vielleicht nicht als Oxydase von allen anerkannt wird. Mit den im 
Jahre 1894 begonnenen Untersuchungen BERTRANDS4 wurde das Vorhanden
sein von spezifischen Oxydationsfermenten (von BERTRAND eben "Oxydasen" 
bezeichnet) sichergestellt. BERTRAND hat unter anderen die Tyrosinase ent
deckt, das erste Oxydationsferment, ffir welches eine ausgepragte Spezifizitat 
gefunden wurde. Die Zahl der spezifischen Oxydasen hat in del' Folge stark zu
genommen. Hier mogen die Xanthinoxydasen, die Urikoxydasen, die Alkohol
oxydasen und die Polyphenoloxydasen erwahnt werden 5. 

ENGLER-B,UJHS Theorie. In del' Mitte del' 1890er Jahre haben nun' zur 
selben Zeit und voneinander unabhangig ENGLER und BACH 6 eine neue Theorie 
ffir die Wirkungsweise des Sauerstoffs bei den physiologischen und iiberhaupt 
langsamen Verbrennungen entwickelt, welche mit den oben erwahnten An
schauungen TRAUBES verwandt ist IDld welche eine Zeitlang im V ordergrunde 
des Interesses gestanden ist. Nach diesel' wirkt der Sauerstoff nicht in atomisti-

1 Zeitschr. f. physiol. Chern. 2, I (1878). 2 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 11)-26 
(1882-1893). 3 Arch. f. expo Pathol. u. Pharm. 29. 4 Compt. rend. Acad . .scienc.U8. 5 Siehe 
die zusammenfassende Darstellung von BATTELLI und STERN, Er@'ebn. d. Physiol. 12. 6 Siehe 
ENGLER und WEISSBERG, Kritische Studien tiber die Vorgange der Autoxydation. Braun
schweig 1904, A. BACH, Die langsame Verbrennung und die Oxydationsfermente. Fortschr. 
d. naturwissenschaftl. Forsch. 1 (1910) und A. BACH, Oxydationsprozesse in der lebenden 
Substan7.. Handb. d. Bioch., Erganzungsbd. 19]3. 



Oxygenasen und Peroxydasen. 703 

scher Form, soudern in molekularer Form auf die autoxydablell Stoffe cin, tUld 
-0 0 

zwar als uugesattigter Komplex I, wobei Additionsprodukte vom Typus A< i 
-0 0 

A-O 
oder vom Typus I entstehen. 

A-O 
Als eiu spezieller Fall eiuer solchen Peroxydbildung kann das Auftreten 

von Wasserstoffsuperoxyd gemaB TRAUBES Vorstellung gelten. Wenn iu dieser 
Weise eiu Superoxyd AOz gebildet worden ist, kann nun eine zweite, an sich 
nicht autoxydableSubstanz B von A02 im Sinne AO + BO oxydiert werden. 

Eiu solcher Vorgang scheiut z. B. vorzuliegen, wenn das von molekularem 
Sauerstoff nicht angreifbare Indigo iu Gegenwart von Benzaldehyd oxydiert 
wird. Der Benzaldehyd geht namentlich durch Eiuwirkung des Luftsauerstoffes 
in Benzoylwasserstoffsuperoxyd tiber, welcher nun seiuerseits (unter Bildung 
von Benzoesaure) auf Indigo oxydierend einwirkt. 

ENGLER denkt sich auch die Moglichkeit, daB auch der Rest AO des Wheren 
Superoxyds A02 vielleicht auf ein weiteres Molekiil einer dysoxydablen Sub
stanz oxydierend einwirken kann, derart also, daB der "Autoxydator" regene-
riert wird. . 

Diese Theorie wird von BACH und CHODAT iu der folgenden Weise auf die 
physiologischen Oxydationserscheiuungen angewendet. 

Oxygenasen und Peroxydasen. Gewisse in den Zellen vorhandene Stoffe, 
wahrscheinlich von EiweiBnatur, haben das Vermogen, auf direktem oder in
dire~-tem Wege in Peroxydform tiberzugehen. Sie werden Oxygenasen genannt, 
eine Bezeichnung, welche indessen nicht so zu fassen ist, daB diese Substanzen 
Fermentcharakter haben. Von diesen Stoffen kann indessen der Superoxyd
sauerstoff durch besondere Enzyme, die Peroxydasen, auf andere Stoffe trallS
portiert werden, wodurch also eine Oxydation stattfiudet. 

In gewissem Zusammenhang zu der konstant iu den Zellen vor sich gehen
den Peroxydbildung soll das Vorkommen der Katalasen stehen, Enzyme, welche 
die Peroxyde unter Bildung von molekularem Sauerstoff (02) zu zerlegen ver
mogen. Ein trberschuB an Peroxyd soll in dieser Weise unschiidlich gemacht 
werden. 

Diese Superoxydtheorie von BACH fordert also fUr das Zustandekommen 
eiuer Oxydation zwei verschiedene, zusammenwirkende Agenzien, wahrend die 
altere Oxydaseauffassung mit eiuem einzigen auskommen konnte. Weuigstens 
fUr die Phenolase hat indessen BACH gefunden, daB sie nicht eiu einheitliches 
Ferment ist, sondern eben aus Peroxydase und Oxygenase besteht. 

Zur Stiitze dieser Superoxydtheorie der physiologischen Verbrennungen 
kann man die allgemeiue Verbreitung von Substanzen im Pflanzenreich an
fiihren, welche das Vermogen besitzen, nach Zusatz gewisser isoliert nicht wirk
samer Superoxyde Oxydationsprozesse auszu16sen, Snbstanzen, welche auch 
die allgemeiuen Eigenschaften von Enzymen besitzen. Dank der Isolierullgs
versuche von WILLSTATTER und STOLL l siud die Peroxydasen des Meerrettichs 
sogar die zur Zeit chemisch am besten gekannten Enzyme. Auch im Tierreiche 
ist es gelungen, solche Substanzen zu fiuden. So haben v. FURTH und v. CZYHLARZ 2 

unter Allwendung der friiher von BACH und CHODAT vielfach verwendeten Jod
reaktion (Jodabspaltullg aus angesauerter Jodkaliumlosullg bei Gegenwart 
von Wasserstoffsuperoxyd und Nachweis des freigemachten Jodes durch 

l WILLSTATTER und STOLT., Liebigs Annal. 416; WILLSTATTER, LiebigsAnnal. 422; 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 130; WILLSTATTER und POLLINGER, Liebigs Annal. 430. 2 HOl<'
MEISTERS Beitrage 10. 
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Stii.rkekleister) die Gegenwart von Peroxydasen in Leukozyten und lymphoiden 
Geweben sichergestellt. Und BATTELLI und STERNl haben unter Anwendung von 
Athylhydroperoxyd, welches von der Katalase der Gewebe nicht angegriffell 
wird, was mit Wasserstoffsuperoxyd der Fall ist, gefunden, daB fast aHe animalen 
Gewebe Peroxydasereaktioll geben, indem freies Jod aus Jodwasserstoffsaure 
abgeschiedell wird. BATTELLI und STERN habell auch in verschiedenell Geweben 
Substanzell gefunden, weiche in Gegenwart von H20 2 Ameisensaure unter Ent-
wicklullg von Kohlensaure abspalten. . 

Die Peroxydtheorie der physiologischen Oxydationserscheinungen arbeitet 
indessen mit groBen Schwierigkeiten. Sie fordert auch das Vorhandensein von 
Stoffen von Peroxydnatur in den Geweben, den sog. Oxygenasen. 1m allgemeinen 
ist es indessen nicht gelungen, solche Peroxyde nachzuweisen, was ja freilich 
durch die auBerordentlich labile Natur dieser Stoffe erklart werden kann. 

Aber auch die Enzymnatur der Peroxydasen ist strittig. Sicher ist, daB 
sowohl innerhalb des Organismus als auBerhalb desselben andere Stoffe als En
zyme dieselben Wirkungen wie die mit dem Peroxydasenamen bezeichneten 
supponierten Enzyme ausiiben konnen. Ein solcher Stoff ist das Hamoglobin 
und da das Vorhandensein dieses Stoffes gar nicht auf das Blut beschrankt ist, 
ist es nicht immer leicht gewesen, die Wirkungen der wirklichen Peroxydasen 
von denjenigen dieser "Pseudoperoxydase" (v. FURTH)2 zu unterscheiden. DaJ3 
es keine am Hamogiobin haftende Verunreinigung, sondern eben diese Substanz 
selbst ist, die die Peroxydasewirkung ausiibt, hat WILLSTATTER3 gezeigt. 

Die Rolle der supponierten Peroxydasen kann auch durch gewisse Metall
verbindungen iibernommen werden (BACH)'. Dies ist der Fall bei der Oxydation 
gewisser Phenolsubstanzen. Bei der fiir Blutuntersuchungen haufig angewendeten 
Guajakreaktion, in welcher die Guajakonsaure im Guajakharz durch Oxydation 
blau gefarbt wird, und wobei das Terpentinol das Peroxyd reprasentiert, in 
welcher Wirkung es durch Wasserstoffsuperoxyd ersetzt werden kann, wirkt der 
Blutfarbstoff durch seinen Gehalt an Eisen und kann durch viele andere Ver
bindungen des Eisens und anderer Metalle ersetzt werden 5. 

Nach einer von BEll.TRAND 6 geauBerten Ansicht liegt auch die Wirkung 
der pflanzlichen Oxydationsenzyme an deren Gehalt an Mangan. Von dieser 
BERTRANDschen Ansicht ausgehend, stellte TmLLAT Losungen aus Mangan
salz, Alkali und kolloiden Stoffen her, welche wie Oxydationsenzyme wirkten 7. 

A.h.n.Iiche "kiinstliche Oxydasen" stellte DONy-HENAULT aus einer schwach 
alkalischen, mit Gummilosung versetzten Auf16sung eines Mangansalzes her 8. 

Nach EULER und BOLIN besitzen die SaIze gewisser organischer Sauren das 
Vermogen, die Oxydationsfahigkeit von Mangansalzen auszulosen 9. A.hnliche 
Beobachtungen wurden von WOLFF gemachtlo• Auch die Oxydation autoxy
dabler Substanzen kann durch die Gegenwart winziger Mengen Eisensalz be
giinstigt werden, Z. B. die des Lezithins (THuNBERG, W ARBURG und MEYER
HOF 11, sowie die Oxydation gewisser Thioverbindungen (MATHEWS und WALKER, 
THuNBERG, WARBURG und MEYERHOF nebst Mitarbeitern)l2. DaB diese Er
gebnisse nicht ohne weiteres zur Erklarung der Wirkungen der pflanzlichen Oxy
dationsenzyme verwendet werden konnen, geht daraus hervor, daJ3 es BACH 13 

1 Bioch. Zeitschr. 13. 2 V. FURTH, Probleme d. physiol. u. patho!. Chern. II, S. 532. 
3 WlLLSTATTER, Zeitschr. f. physio!. Chern. 130. 4 Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 43. 
5 C. E. CARLSON, Zeitschr. f. physiol. Chern. 48; P. RICHTER, Arch. d. Pharm. 244. 6 Compt. 
Rend. 124. 7 Ebenda138. 8 Bull. &Cad. roy. de Belgique 1908. D Zeitschr. f. physiol. Chern. 
It? 10 Ann. inst. Past. 24. 11 Skand. Arch. f. Physio!. 24; Zeitschr. f. physio!. Chern. 81l; 
THUNBERG, Skand. Arch. f. Physio!. 30. 12 MATHEWS und WALKER, Journ. bioI. Chern. 6; 
THuNBERG, Skand. Arch. f. Physio!. 30; WARBURG und SAKUMA, l'PLUGERS Arch. 200; WIND, 
Biochem. Zeitschr. 109; MEYERHOF und MATSUOKA, Biochem. Zeitschr. litO. 13 Ber. d. deutsch. 
chern. Gesellsch. 43, 364 (1910) 
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gelungen ist, aus Pflanzen Enzyme herzustellen, welche von sowohl Mangan
wie Eisensalzen vollig frei waren. WILLSTATTER und POLLINGER l haben auch 
die Eisenfreiheit einer Peroxydase gezeigt. 

Aber auch wenn man von dem Enzymcharakter der Peroxydasen ausgeht 
und auch das Vorhandensein gewisser Peroxyde innerhalb der Zellen nicht als 
ausgeschlossen ansieht, ist damit doch wenig ffir die Erklarung der wichtigsten 
physiologischen Oxydationserscheinungen gewonnen. Die Leistungen der bisher 
behandelten Enzyme erstrecken sich nicht auf die einfachen Nahrungsstoffe, 
besonders nicht auf die Aminosauren, einfachen Kohlehydrate, Fettsauren und 
ihre nachsten Spaltungsprodukte. 

WIELANDS Oxydationstheorie. 1m Jahre 1913 hat WIELAND 2 eine Oxydations
theorie aufgestellt, die die Ursache des Zustandekommens der Reaktion zwischen 
dem organischen Stoff und dem Sauerstoff nicht in einer Aktivierung des Sauer
stoffes sucht, sondern in einer katalytischen Beeinflussung des zu oxydierenden 
Stoffes, durch welche Beeinflussung sein Wasserstoff aktiviert wird, so dall er 
mit gewohnlichem Sauerstoff reagieren kann. Der Sauerstoff dient also dabei 
a.la Wasserstoffakzeptor, der jedoch urn als solcher dienen zu konnen, eine kata
lytische Aktivierung des Wasserstoffes erfordert. 

Wenn diese Auffassung richtig ist, mull derselbe Katalysator, der eine in 
dieser Weise verlaufende Oxydation zustande bringt, auch andere Reaktionen 
bewirken konnen, welche fur aktivierten Wasserstoff charakteristisch sind, 
wobei zur selben Zeit eine Dehydrogenisierung des Stoffes vor sich gehen muB, 
welche den aktiven Wasserstoff zur Verfugung stellt. In der Tat ist es WIELAN'D 
gelungen, nachzuweisen, daB auch ohne Gegenwart von Sauerstoff eine ganze 
Reihe sog. Oxydationen zustande gebracht werden konnen, wenn namlich ein 
geeigneter Katalysator und ein geeigneter Wasserstoffakzeptor anwesend sind. 
Bei vollstandiger Abwesenheit von freiem Sauerstoff ist es ihm z. B. durch Pal
ladium, welcher Stoff sowohl ala Katalysator wie auch als Wasserstoffakzeptor 
dient, gelungen, weitgehende Verbrennungen von organischen Stoffen zu be
wirken. In anderen Failen hat er Farbstoffe mit der Neigung, Wasserstoff auf
zunehmen, als Wasserstoffakzeptoren benutzt. So ist es ibm bei niedriger Tem
pera.tur in Anwesenheit von Methylenblau gelungen, weitgehend Traubenzucker 
zu verbrennen, ohne daB freier Sauerstoff anwesend gewesen ist. 

Diese Theorie von WIELAND hat THuNBERG angewendet, urn einige von 
ibm entdeckten, nachher besonders von BATTELLI und STERN, EINBECK, OHLSSON, 

,WIDMARK, AHLGREN, WISHART, MEYERHOF, LIPSCHITZ und THUltLOW 3 studierten 
Oxydationserscheinungen zu erklaren. Nachdem THUNBERG mit einem 'Von 
ibm konstruierten Apparate zur Messung des respiratorischen Gasaustausches 
kleiner Organe und Organismen (Mikrorespirometer) gefunden hatte, daB die 
neutralen Salze gewisser organischer Sauren (Bernsteinsaure, Zitronensaure, 
Apfelsaure, Fumarsaure) die Sauerstoffaufnahme uberlebender Froschmuskulatur 
mehr oder weniger fordern (zu welchen Sauren MEYERHOF die Glyzerinphos
phorsaure und die Glyoxalsaure gelegt hat), haben BATTELLI und STERN' die 
Enzymnatur der dabei wirksamen Stoffe festgestellt und ihnen den Namen 

1 WILLSTATTER und POLLINGER, Liebigs Annalen 430. 2 Ber. d. deutsch. chern. 
GeseJIsch. 40, 46, 47, £)4; LmBIGS Ann. d. Chern. 431, 434, 436. Siehe auch die zusammen
fassende Darstellung WIELANDS in Ergebn. d. Physiol. 20 und OPPENHEIMERS Handb. d. 
Biocl:i. 2. Aufl. 2. 3 THUNBERG, Skand. Arch. f. Physiol. 17, 23, 24, 20, 30, 40. Ubrige hierher. 
gehOrige Arbeiten aus dem physiol. Institut Lund sind in SAHLINS Mitteilung, Skand. Arch. 
f. Physiol. 46, verzeichnet; BATTELLI und STERN, Bioch. Zeitschr. 30, 46. Siehe iibrigens die 
zusammenfassende Darstellung von LINA STERN, Uber den Mechanismus der Oxydationsvor. 
gange, Jena 1914 und BATTELLI und STERN, Arch. internat. d. physiol.18; EINBEOK, Zeitschr. 
f. pliysiol. Chern. 87 u. 90; MEYERHOF, PFLU"GERB Arch. 170; LIPSOHITz, PFLUGERB Arch. 198. 

Hammarsten, PhY8iologische Ohemie. Elfte Auflage. 45 
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Oxydone gegeben. EINBECK hat gezeigt, daB wenn Muskelsubstanz auf Bem
steinsaure in Gegenwart von Sauerstoff einwirkt, Fumarsaure gebildet wird. 
Eben diese Reaktion, also die Fumarsaurebildung aus Bemsteinsaure unter 
Einwirkung von Sauerstoff ist chemisch schwer begreiflich, wenn man von den 
alteren Oxydationstheorien ausgeht. Die Fumarsaure ist zwei Wasserstoff
atome armer als die Bernsteinsaure, aber es ist nicht bekannt, daB die Bernstein
saure durch irgend ein Oxydationsmittel oder durch aktivierten SauerstQff in 
Fumarsaure iibergefiihrt werden konne. Unter solchen Umstanden hat THuN· 
BERG versucht, ob diese Umwandlung der Bernsteinsaure in Fumarsaure durch 
die WIELAN'DSche Theorie zu erklaren ware. Wenn dieser gemaB das dabei wirk· 
same Ferment wasserstoffaktivierend wirkt, muB es auch bei Abwesenheit von 
Sauerstoff mit Bemsteinsaure andere Reaktionen des aktivierten Wasserstoffes 
geben. Dies ist in der Tat der Fall. Das Muskelferment bewirkt im sauerstoff
freien Medium bei Gegenwart von Bernsteinsaure eine Entfarbung von Methylen
blau, indem dieser Fl:!>rbstoff unter Wasserstoffaddition in seine Leukoverbin
dung verwandelt wird. DaB hierbei nicht eine "hydroklastische" (siehe unten) 
Oxydation vorliegt, also eine Oxydation auf Kosten von Sauerstoff aus vorher 
gespaltenen Wassermolekiilen, hat THUN'BERG zu zeigen versucht. 

Das Enzym, das die Wasserstoffatome der Bemsteinsaure auf den Sauer
stoff iiberfiihrt, wird von THuNBERG eine "Hydrogenotransportase" genannt. 
Die in diesem FaIle wirksame Hydrogenotransportase ist sehr spezifisch und 
kann ihren Wasserstoff kaum von irgend einem anderen Stoff als Bernsteinsaure 
beziehen. Das Enzym hat also den Charakter einer "Succinodehydrogenase". 

Spater hat THuNBERG eine Reihe solcher Enzyme entdeckt, weiche auf 
andere organische Sauren oder Aminosauren eingestellt sind. So kann durch 
solche Enzyme die indirekte Oxydation von Milchsaure, Oxybuttersaure, Apfel
saure, Zitronensaure und Glutaminsaure stattfinden, wobei aktivierter Wasser
stoff unter Entfarbung von Methylenblau im sauerstofffreienMedium gebildet wird. 

THuNBERG entwickelt im AnschluB hieran die folgende allgemeine Auf
fassung des oxydativen Abbaues der einfachen Nahrungsstoffe. 

Die einfachen Nahrungsstoffe, wie Traubenzucker, Fette, Aminosauren, 
welche den Zellen dargeboten werden, passieren eine ganze Reihe von Zwischen
stufen, ehe sie das Endstadium des Abbaues erreichen. Wenn man von hydro
lytischen Spaltungen und intramolekularen Umlagerungen absieht und nur auf den 
oxydativen Abbau denkt, wird ein friiheres Glied dieser Reaktionskette in ein 
spateres durch indirekte Oxydation, durch "Dehydrogenisierung" verwandelt. In 
gewissen Fallen mit Wasseraufnahme kombiniert, bewirkt die Dehydrogenisierung 
die Bildung wasserstoffarmerer bzw. sauerstoffreicherer Produkte. In Kombination 
mit einer Kohlensaureabspaltung bewirkt sie eine Verkiirzung der Kohlenstoffkette. 

Der Wasserstoff ist also als das elementare, gemeinsame Brennmaterial der 
Zellen zu betrachten. Die Nahrstoffe wirken als solche durch ihren aktuellen 
oder potentiellen Wasserstoffgehalt. Der Energiegehalt des Kohlenstoffs wird 
indessen durch Wasseraddition und darauffolgende Abspaltung und Verbrennung 
des Wasserstoffs indirekt freigemacht. Betrachtet man die Nahrstoffe von diesem 
Gesichtspunkte, so ergibt sich damit eine prinzipielle Ubereinstimmung zwischen 
den gewohnlichen, Kohlenstoffketten enthaltenden Nahrstoffen und ungewohn
lichen solchen wie Schwefelwasserstoff und Ammoniak, die Beggiatoa und Nitro
somonas als Atmungsmaterial dienen. Auch in diesen Fallen ist es dann Wasser
stoff, der den Zellen als Atmungsmaterial dargeboten wird, wenn er auch nicht 
wie gewohnlich auf einer Kohlenstoffkette aufgereiht dargeboten wird. 

Ein Korollarium dieser Auffassung ~st, daB der durch die Lungen aufge
nommene Sauerstoff in Wasser umgewandelt wird und daB der Sauerstoff, der 
in der ausgeatmeten Kohlensaure enthalten ist, nicht von dem eingeatmeten 
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Sauerstoff herriihrt, sondern von anderen Quellen. Teils reprasentiert er Sauer
stoff, der von Anfang an in den Molekiilen der Nahrstoffe vorhanden ist, und 
der in seiner Bindung mit dem Kohlenstoff in der Kohlenstoffkette ubrig bleibt, 
wenn der Wasserstoff aus dieser durch die Dehydrogenasen herausgezogen wird. 
Teils riihrt er von WassermolekUlen her, die zu der Kohlenstoffkette addiert 
worden sind, besonders an den Stellen der Doppelbindungen, die bei den De
hydrogenisierungen entstehen oder z. B. bei der Umwandlung der Aldehyd
gruppen in Aldehydhydrate. 

Wenn diese Auffassung richtig ist, macht sie eine Modifikation der gewohn
lichen Reaktionsformel fUr die biologische Verbrennung, z. B. eines Kohlehydrates 
notig. Die Formel 

OSH1.20s + 602 = 6002 + 6H20 . . . . . . . . . . (1) 
ist zwar richtig, wenn man nur wissen will, welche neuen Produkte in einer 
Reaktionsmischung, bei der Glykose verbrannt wird, auftreten, sowie auch den 
stochiometrischen Zusammenhang zwischen ihnen. Will man, daB die 
Reaktionsformel auch den genetischen Zusammenhang zwischen den Atomen 
beiderseits des GleichMl.tszeichens in der Gleichung darstellen soIl, so ist die 
fragliche Gleichung auf die biologische Verbrennung des Traubenzuckers nicht 
anwendbar. Dann muB man die Reaktionsformel erweitern und in sie Wasser 
auf folgende Weise einfiihren: 

t.-----t.--------.~ 

OsH1.20s + 6H20 + 602 = 6002 + 12RzO . . . . . . . (2) 
J, t 

Gagen die erste Formel kann von genetischem Gesichtspunkt der Einwand 
erhoben werden, daB 6 von den 12 Atomen Sauerstoff, die als in der Kohlensaure 
rechts vom Gleichheitszeichen enthalten angegeben sind, weder von der Glykose 
selbst, noch von dem fur die Verbrennung verbrauchten Sauerstoff herriihren, 
sondern von einem Stoff, namlich Wasser, der da nicht beachtet ist. Die Formel 
stellt also nicht nur eine Abkiirzung dar, wie sie durch das Uberspringen der 
Zwischenglieder bedingt ist, sondern wirkt in gewissem Grade irrefiihrend da
durch, daB sie einen genetischen Zusammenhang andeutet, der nicht vorhanden 
ist. Formel (2) ist in dieser Hinsicht unantastbar und ist durch besondere Ver
bindungslinien mit dazugehorigen Pfeilen so ausgebaut worden, daB sie den 
genetischen Zusammenhang zwischen den in der Reaktion teilnehmenden Sauer
stoffatomen angibtl. 

Bei der Dehydrogenisierung der Nahrstoffe durch molekularen Sauerstoff 
als Akzeptor diirfte als erstes Produkt Wasserstoffsuperoxyd entstehen. Dies 
bedeutet indessen, daB der Sauerstoff fiir die Verbrennung des Wasserstoffs 
nur partiell ausgenutzt ist. Eine vollstandige Ausnutzung wird durch die Gagen
wart eines H20 2 spaltenden Enzyms, der Katalase bewirkt, wodurch unter Wasser
bildung die Halfte des Sauerstoffs des Wasserstoffsupero.x:yds zu .neuer Anwen
dung als Wasserstoffakzeptor freigemacht wird. Die Katalase ist nach dieser 
Auffassung nicht nur ein entgiftendes, sondern auch ein "okonomisierendes" 
Enzym. Auf diese Weise erhalt man auch eine Erklarung fiir die Armut an Kata
lase bei Organismen, die auf ein Leben ohne Sauerstoff eingestellt sind (THUN
BERG, WIELAN'D)2. 

Ala Wasserstoffakzeptor werden nebst Methylenblau auch andere Stoffe 
verwendet, z. B. das ·von mSCHITz 3 eingefUhrte o-Nitrobenzol. Da das primare 
Reduktionsprodukt dieser Substanz nicht bekannt ist, sind die damit gewonnenen 

1 THUNBERG, Die Naturwissenschaften 1922. 2 THUNBERG, Skand . .Arch. f. Physiol. 
3li; WIELAND, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 04. 3 LIPSCHITZ, PFLUGERS .Arch. 205 und 
die Literaturzusammenstellung PFLUGERS .Arch. 198. 

45* 
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Ergebnisse fiir die Theorie der Oxydationserscheinungen nicht so leicht zu ver
werten. Von BIELING 1 wird Nitroanthrachinon als Wasserstoffakzeptor verwendet. 

Als vollstandig kann die bei Verwendung von Hs-Akzeptoren wie Methylen
blau stattfindende Verbrennung nicht angesehen werden, da zwischen dem Sauer
stoff und dem an einem solchen Wasserstoffakzeptor gebundenen Wasserstoff 
noch eine bedeutende Affinitat besteht. Die sauerstofffreie Verbrennung zeigt 
also ganz andere energetische Verhaltnisse als die gewohnliche und ist als- bio
logische Energiequelle minderwertig (WINTERSTEIN) 2. 

Gegen die Theorie von WIELAND werden gewisse Einwande gemacht. 
Gegen die Beweiskraft der Modellversuche WIELANDS iiber katalytische 

Dehydrierung mittelst Edelmetallen hat WILLSTATTER 3 angefiihrt, daB eine solche 
Dehydrierung ihm nur gelang, solange das von ihm angewendete Platin noch 
Sauerstoff enthielt. 1st der Sauerstoff verbraucht, so bleibt die Dehydrierung 
aus, setzt aber erneut ein, wenn man den Platinmoor mit Sauerstoff wieder akti
viert. Unter solchen Verhaltnissen waren bei den hierhergehorigen Modellver
suchen von WIELAND die Bedingungen eines sauerstofflosen Wasserstofftrans
ports nicht vorhanden. Die Beobachtung WILLSTATTERaphat indessen nach GALL 
undMANcHOT 4 keine allgemeine Giiltigkeit. 

Gegen WIELANDS Annahme, daB der Sauerstoff alsmolekularer, nicht akti
vierter Sauerstoff wirkt, wendet sich WARBURG 5 unter Hervorheben der Un
vereinlichkeit dieser Annahme mit einer Beobachtung THUNBERGS 6. Dieser hat 
gefunden, daB, obgleich die aerobe Bernsteinsaureoxydation unter Einwirkung 
der Sukzinodehydrogenese durch Blausaure gehemmt wird (BATTELLI und STERN)?, 
dies mit der anaeroben Dehydrierung bei Gegenwart vonMethylenblau alsAkzeptor 
nicht der Fall ist. 

WARBURG zieht daraus folgenden SchluB. Das Vermogen des blausaure
vergifteten Gewebes Methylenblau zu reduzieren, bedeutet nach der Deutung 
von WIELAND, daB es aktiven Wasserstoff bildet. Mit gewohnlichem Sauerstoff 
reagiert das so vergiftete Gewebe nicht, also reagiert gewohnlicher Sauerstoff 
nicht mit aktivem Wasserstoff. Ein Gedanken WIELANDS, daB die atmungs
hemmende Wirkung der Blausaure unter aeroben Verhaltnissen etwas Sekundares 
sei und durch 1naktivierung der Katalase mit .Anhaufung von Wasserstoffsuper
oxyd und dadurch bedingter Vergiftung der Atmungsfermente, wird von W AR
BUltG unter Hinweis auf die augenblicklich auftretende und reversible Hem
mungswirkung der Blausaure abgelehnt. Auch bezweifelt W ARBURG die Bildung 
von Wasserstoffsuperoxyd als Zwischenprodukt der Atmung. 

Eine mit der WIELANDSchen Theorie, wenigstens in einer naher ausgefiihrten 
Form derselben, vereinliche Erklarung des betreffenden Phanomens gibt THUN
BERG. Nach ihm muB schon gewohnlicher, also nicht durch besondere Kataly
satoren aktivierter Sauerstoff eine Anzahl reaktionsfahigerer Molekiile enthalten, 
ein SchluB, zu dem schon die kinetische Gastheorie zwingt. (Auch die Analyse 
der Bandenspektra des Sauerstoffs hat neulichdas Vorhandensein einer energie
reich en metastabilen Form der Sauerstoffmolekiile in gewohnlichem Sauerstoff 
gezeigt (siehe MECKE) 8. Es ist dieser spontanaktivierte Teil des Sauerstoffs, 
der einerseits bei der Atmung als Wasserstoffakzeptor dient, anderseits auch durch 
die Blausaure fortlaufend inaktiviert wird (THUNBERG, EVANS, ABDERHALDEN 
und WERTHEIMER) 9. Sehr wenig Blausaure ist dafiir notig, da der spontan-

1 BIELING, Zentralbl. f. Bakteriol. Abt. 1, 90. 2 WINTERSTEIN, PFLUGERS Arch. 198. 
Siehe auch LrPSOHlTZ und HERTWIG, PFLUGERS Arch. 191 und ABDERHALDEN und WERT
HEDllER, PFLUGERS Arch. 199. 3 WILLSTATTER, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. M. "GALL 
tUld MANCHOT, Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch. 58. 6 W ARBURG, Bioch. Zeitschr. 142. 
o THUNBERG, Skand. Arch. f. Physiol. 35. 7 BATTELLI und STERN, Bioch. Zeitschr. 30. 8 MECKE, 
Physikal. Zeitschr. 2ft 9 THUNBERG, Skand. Arch. f. Physiol. 35; EVANS, Journ. of Physiol. 
53; ABDERHALDEN und WERTHEIMER, PFLUGERS Arch. 199. 
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aktivierte Teil des gewohnlichen Sauerstoffs nur einen kleinen Bruchteil der an
wesenden Totalmenge des Sauerstoffs ausmacht. Auf diese Weise wird die sonst 
unerklarliche Relation zwischen der fiir die Inaktivierung notigen winzigen 
Menge Blausaure und der groBen Menge anwesenden Sauerstoffs erklarlich. 

Die Eigenschaften der Xanthinoxydase, wie sie aus den Untersuchungen 
der HOPKINschen Schule1 hervorgehen, passen gut in die WIELANDsche Oxyda
tiollstheorie. Diese Oxydase kann nach MORGAN, STEWART und HOPKINS be
quem aus Milch, und zwar am besten durch Halbsattigung mit Ammoniumsulfat 
(DIXON und THuRLOW) dargestellt werden. Bei Gegenwart von irgend einem 
Wasserstoffakzeptor wie Sauerstoff, Methylenblau oder Nitrat bewirkt sie die 
Oxydation, oder besser die Dehydrogenation von Hypoxanthin, Xanthin, Adenin 
(und auch von Aldehyden) oder ihren Hydraten. Wenn Sauerstoff als Wasser
stoffakzeptor dient, entsteht zuerst H20 2, eine Substanz, die ihrerseits unter Ein
wirkung in der Milch anwesender Peroxydase zugesetztes Nitrit zu Nitrat oxy
dieren kann (THURLow). Durch diese Beobachtung TRuRLOWS ist das schon 
friiher von HAAS und HILL und HAAS und LEE2 gefundene Vermogen der Milch, 
Nitrit zu oxydieren, erklart worden. 

Auch bei anderen biologisch wichtigen Oxydationen hat THURLow 3 die Bil
dung von Wasserstoffsuperoxyd gezeigt. Dies ist der Fall bei aerober Oxydation 
der Bernsteinsaure durch die Sukzinodehydrogenase, bei aerober Oxydation 
des Glutathions usw. Ein solches wasserstoffsuperoxydproduzierendes System 
verhiilt sich wie die Oxygenasen BACRS. 

Die WIELAN'Dsche Oxydatiollstheorie erklart das schon friih beobachtete 
Vermogen der Zellen, Reduktionsprozesse zu bewirken und die Erscheinung, 
daB diese Reduktionen Hand in Hand mit Oxydationen gehen. 

Reduktasen. Zur Erklarung solcher Reduktionen hat man haufig besondere 
reduzierende Enzyme, sog. Reduktasen, Redukasen oder Hydrogenasen an
genommen. Zu den letzteren wird von einigen das sog. "Philotion" 4 (DE REY
PALHADE) gerechnet, eine besonders in Hefezellen vorkommende Substanz, 
welche bei Gegenwart von Schwefel und Wasser Schwefelwasserstoff entwickelt. 
Gewisse Reduktionen brauchen indessen fUr ihre Erklarung nicht die Annahme 
von Enzymen. Wie HEFFTER 5 gezeigt hat, gibt es in den Zellen Wasserstoffver
bindungen, welche durch ihren sehr labilen Wasserstoff die Reduktion anderer 
-Substanzen zustande bringen konnen. So reagiert das Zystein mit Schwefel 
unter Bildung von H2S. Ahlllich wirkende Stoffe hat er in verschiedenen Organen 
und Organextrakten nachweisen konnen. 1m Verhaltnis zu den enzymatischen 
Reduktionen diirfte diese Reduktionsform durch Sulfhydrylwasserstoff eine 
kleinere Rolle spielen. Man hat jedoch mit der Moglichkeit zu rechnen, daB die 
reduzierenden Enzyme eb~n ihren labilen Wasserstoff in Sulfhydrylbindung 
halten. 

Das Glutathion. Schon HEFFTER hat den Gedanken ausgesprochen, daB 
die Sulfhydrylgruppe eine Rolle fur die biologischen Oxydationserscheinungen 

1 ~IORGAN, STEWARTundHoPKINS, Proc. roy. soc. LondonB. 94; DIXONund THURLOW, 
Bioch. Journ. 18; THURLOW, Bioch. Journ. 19. a HAAS und HILL, Bioch. Journ. 17; HAAS 
und LEE, Bioch. Journ. 18. 3 THURLOW, Bioch. Journ. 19. Siehe aber auch TANAKA, Biooh. 
Zeitschr. 157. 4 DE REy-PAILHADE, Recherches exper. sur Ie Philothion usw. Paris 
(G. Masson) 1891 und Nouvelles recherches sur Ie Philothion, Paris (Masson) 1892; Bull. soo. 
chim. (4) 1; PozZI-EscOT, Bull. soc. chim. (3) 27 und Chern. Zentralbl. 1904, I, S. 1645; 
CuODAT und BACH, Ber. d. chern. Gesellsch. 36; ABELOUS und RIBAuT, Compt. Rend. 137 
und Bull. soc. chim. (3) 31. E. ROSING, Unters. iiber die Oxydation von EiweiB in Gegenwart 
von Schwefel, Inaug.-Dissert., Rostock 1891. & 1t-Ied.-naturw. Arch. 1, 81-104, Marburg; 
zit. Dach Chern. Zentralbl. 2, 822 (1907); THUNBERG, Ergebn. d. Physiol. 11. 
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spielen diirfte. Durch die Entdeckung des Glutathions von HOPKIN'S (1921)1 
hat diese Hypothese Aktualitat gewonnen. 

Das Glutathion, das nach den Untersuchungen der HOPKINschen Schule 
der wichtigste und vielleicht einzige Trager der Sulfhydrylreaktion der Zellen ist, 
ist ein leicht lOsliches Dipeptid, das aus Zystein und Glutaminsaure zusammen
gesetzt ist und dessen Konstitution durch QUASTEL, STEWART und TUNNICLIFFE 
bestimmt ist. 

Durch Sauerstoff wird das Glutathion leicht unter Wasserstoffabgabe und 
Verkettung von zwei Molekiilen zur Disulfidform oxydiert. Durch das lebende 
Gewebe wird das Disulfid seinerseits zum Ausgangskorper reduziert. Der Ge
danke liegt dann nahe, daB das Glutathion als Wasserstoffubertrager dienen und 
also in den Oxydations- und Reduktionsprozessen teilnehmen kann. In der Tat 
ist es gelungen, unter Mitwirkung von Glutathion einen hitzebestandigen Bestand
teil der Zellen und zwar das Lezithin oder richtiger die Linolensaure des Lezithin
molekiils zu oxydieren. Wie die Reduktion des einmal oxydierten Glutathions 
zustande kommt, ist unentschieden 2. 

Die Auffassung, daB die Oxydationsenzyme und die Reduktionsenzyme 
identisch sind, wird auch von BACH und BATTELLI und STERN3 akzeptiert. Sie 
treten indessen fUr eine hydroklastische Reaktionsweise mit gekoppelten Oxydo
reduktionen ein. 

Oxydoreduktionen. Wie oben hervorgehoben wurde, hat schon HOPPE
SEYLER einen intimen Zusammenhang zwischen den in den Zellen vor sich gehen
den Oxydations- und Reduktionsprozessen gefunden, obgleich er dabei nicht an 
eine Enzymwirkung gedacht hat. Fur die Existenz von Enzymen, welche zur 
selben Zeit Oxydationen und Reduktionen bewirken konnen, sind besonders 
ABELOUS und ALoY 4 eingetreten, nachdem sie sowohl im Tierkorper wie bei den 
Pflanzen Enzyme gefunden haben, welche nach ihnen bei Gegenwart von ge
wissen sauerstoffhaltigen Substanzen (z. B. Nitraten oder Chloraten) den aus 
diesen freigemachten Sauerstoff auf Salizylaldehyd ubertragen, wodurch Salizyl
saure gebildet wird. Durch die gleichzeitigen Arbeiten von BATTELLI und STERN 5 

und PARNAS 6 scheint hier eine sog. CAN'NIzzARosche Umlagerung des betreffen
den Aldehyds in Saure und Alkohol vorzuliegen (2CsH40H·COH + H20 = 
C6H40H·CH20H + CSH40H·COOH). 

Als eine andere "Oxydoreduktion" faBt man die "SCHARDINGERSche 7 Re
aktion" auf. SCHARDINGER beobachtete, daB ein Gemisch von Methylenblau' 
und Formaldehyd in wasseriger Losung bei 70 0 durch frische Milch in wenigen 
Minuten entfarbt wird. Besonders durch TROMMSDRFF ist festgestellt worden, 
daB hier eine enzymatische Reaktion vorliegt. Man faBt die Reaktion gewohn
lich als eine gekoppelte Reaktion auf, bei der Wasser zerlegt wird, in der Weise, 
daB der H an einen Akzeptor geht, der also reduziert wird, und der ° an einen 
anderen K6rper geht, der oxydiert wird. Fiir Oxydationen dieses Typus hat 

1 Dber das Glutathion siehe HOPKINS, Bioch. Journ. 17; Bull. soc. chim. BioI. I) und 
Lancet 1923, I; HOPKINS und DIXON, Journ. bioI. Chern. 54; DIXON und TUNNICLIFFE, 
Proc. roy. soc. London B. 94; DIXON und QUASTEL, Journ. chern. Soc. 123; TUNNICLIFFE, 
Bioch. Journ. 19; QUASTEL, STEWART und TUNNICLIFFE, Bioch. Journ. 17; STEWART und 
TUNNICLIFFE, Bioch. Journ. 19. Siehe auch VOEGTLIN, DYER und LEONARD, Pub!. Health 
Rep., U. S. A. Pub. Health Service 38. 2 Dber das System Glutathion-Lezithin und "tiber
haupt Linolensaure - Sulfhydrylgruppe siehe auch MEYERHOF, PFLUGERS Arch. 199; 
TUNNICLIFFE, Bioch. Journ. 19 und SZENT-GYORGYI, Bioch. Zeitschr. 146. 3 BATTELLI 
und STERN, Arch. internat. d. physioJ. 18. 4 Compt. Rend. 138, 382 (1904); vgl. auch 
PozZI-EscOT ebenda 138, 511. 5 BATTELLI und STERN, Bioch. Zeitschr. 29 (1910). 6 PARNAS, 
Bioch. Zeitschr. 28 (1910). 7 SCHARDINGER, Zeitschr. f. Unters. d. Nahrungs- u. GenuBm. 5, 
22 (1902); TROMMSDORFF, ZentralbI. f. Bakt. 49, 291 (1909); BACH, Ber. d. deutsch. chern. 
Gesellsch. 42, 4463 (1909); Bioch. Zeitschr. 31, 443, 33, 282, 38, 154 (1911). 
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QpPENHEIMER l den adaquaten Ausdruck "hydroklastische Oxydationen" ge
schaffen. - Wenn 'man von der Theorie WIELANDS ausgeht, ist es in den meisten 
Fallen unnotig, wenigstens eine primare Spaltung eines WassermolekUls anzu
nehmen, urn das gleichzeitige Auftreten von Oxydationen und Reduktion zu er
klii.ren. Dagegen diirfte ffir diese Theorie die Annahme einer mehr oder weniger 
festen Wasseraddition an den spater Wasserstoff abgebenden Korper haufig 
notig sein, urn die Reaktionen zu erklaren. So erklart WIELAND den "Obergang 
von Aldehyd in Saure durch Wasserstoffsubtraktion in der Weise, daB der Aldehyd 
in der Reaktion als Aldehydhydrat auftritt. 

DieWARBURGSche Atmungstheoire. Nach O. WABBURG 2 sind es zweiMittel, 
deren sich die Zelle bedient, urn die physiologischen Oxydationserscheinungen 
zustande zu bringen, des Eisens und der Adsorption. Die ZeHatmung ist nach 
seiner Auffassung ein kapillarmechanischer Vorgang, der an den eisenhaltigen 
Oberflii.chen der festen Zellenbestandteile ablauft. Das Hauptgewicht scheint 
W ABBUBG dabei auf die durch das Eisen bewirkte Aktivierung des Sauerstoffs 
zu legen. Nur in einer durch das Eisen aktivierten Form reagiert der Sauerstoff 
mit der organischen Substanz. Dabei schwingt das Eisen zwischen einer zwei
wertigen und einer hoherwertigen Form. W ARBURG denkt sich auch ein Lockern 
des Gefiiges der oxydablen Substanz, was durch unspezifische Oberflachen
krafte bewirkt wird. AlIe an der Atmung beteiligten MolekUle sind also nach 
W ABBUBG aktiviert, der Sauerstoff durch Eisen katalysiert, die iibrigen Molekiile 
durch die adsorbierenden Oberflachen unspezifisch gelockert. Seine Auffassung 
stiitzt W ABBURG vor aHem auf Modellversuche, in welchen er Aminosauren in 
WasserlOsung mit Blutkohle und Sauerstoff geschiittelt hat. Die Aminosauren 
wurden dabei partiell zu denselben Endprodukten wie in den lebenden ZeHen 
verbrannt. Blutkohle enthalt indessen stets kleine Mengen Eisen und dies ist 
auch mit den Zellen der Fall, welche einen Eisengehalt von bis 0,5 mg pro g 
Trockensubstanz zeigen (YABUSOE). Eine intime Analogie besteht zwischen der 
Adsorptionsverbrennung und der Zellatmung, z. B. gegen Narkotika. Die durch 
sie bedingte Verminderung der Oxydationsschnelligkeit soll durch die von ihnen 
bewirkte Bedeckung der wirksamen Oberflachen zu erklaren sein. - Auch die 
hemmende Wirkung der Blausaure auf die Oxydationsprozesse wird von W AB
BURG als eine Stiitze seiner Oxydationstheorie verwendet. Er hat namlich die 
Hemmungswirkung als eine Folge der entionisierenden Wirkung der Blausaure 
auf die Eisenionen gedeutet. Nachdem er gefunden hat, daB das Eisen in der 
Blutkohle als komplexe Stickstoff-Kohlenstoff-Eisenverbindung wirkt, kann 
diese Deutung nicht langer aufrecht erhalten werden. Gegen die Deutung der 
Blausaurewirkung als eine Entionisierungswirkung spricht iibrigens ihre Rever
sibilitat. - Einige Einwande gegen die W ABBUBGSche Theorie mogen hier erhoben 
werden. 

Da diese Theorie das Hauptgewicht auf die Sauerstoffaktivierung legt und 
also den Sauerstoff als die primare Ursache der Storung des Protoplasmasystems 
betrachtet, stimmt sie nicht gut mit dem Verhaltnis, daB die Gewebe auch unter 
anaeroben Umstanden lebhafte Oxydations-Reduktionsprozesse zeigen, was ffir 
eine vom Sauerstoff unabhangige Wasserstoffaktivierung spricht. Uberhaupt 
gibt die Theorie keinen Ausdruck fUr den Zusammenhang zwischen den aerobio-

~ OPPENHEIMER, Die Fermente und ihre Wirkungen. 4. Aufl., S. 759. 2 W ABBURG, 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 89, 70, 76, 92; Bioch. Zeitschr. 119, 138, 142, 152; PFliUGERS 
Arch. 1M, 108; Zeitschr. f. Elektrochem. 28; Ergebn. d. Physiol. 14; Festschrift d. Kaiser 
WiIhelm-Gesellsch. 1921. Ber. d. deutsch. chern. Gesellsch.08; Jahresb. ii. d. ges. Physiol. 
1; W ABBURG und NEGELEIN, Bioch. Zeitschr. 113; W ABBURG und BREFELD, Bioch. Zeit
schr. 140; WARBURG und SAKUMA, PFLUGER8 Arch. 200; WARBURG und YABUSOE, Bioch. 
Zeitschr. 148. 
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tischen und den anaerobiotischen Lebensprozessen (siehe QUASTEL, STEPHENSOli 
und WHETHAM)l. 

Eine vom Sauerstoff unabhangige Oxydations-P.,eduktionswirkung wird 
iibrigens vom Reaktionsgleichgewicht exemplifiziert, das sich unter anaeroben 
VerhaItnissen zwischen Bernsteinsaure und Fumarsaure unter Einwirkung der 
Sukzinodehydrogenase scharf einstellt (QUASTEL und WB'ETHAM, THUNBERG) 2. 

DaB die Sauerstoffaktivierung wenigstens nicht bis zum Auftreten von ato
mistischem Sauerstoff getrieben wird, wie die W ARBURGSche Theorie voraus
zusetzen scheint, wird durch die Bildung von Wasserstoffsuperoxyd als Produkt 
des aeroben Lebens gezeigt. Die von W ARBURG als ffir normales aerobes Leben 
unwahrscheinlich bezeichnete "TRAUBE-WIELANDScbe Reaktion" (H2 + ~ = 

. ~02) scheint zu bestehen (Mc LEOD und GoRDON', HAGAN, AVERY und MORGAN', 
THURLOW) 3. Die allgemeine Gegenwart von Katalase in allen aeroben Organismen 
ist vom Standpunkte der W ARBURGschen Tbeorie auch unbegreiflich. 

Die oxydationsstimulierende Wirkung des Eisens ist kein Beweis, daB eine 
Sauerstoffaktivierung vorliegt 4. Das Eisen kann als oxydationsauslosendes 
Agens in verschiedener Weise wirken. Man darf nicht die Moglichkeit ausschlieBen, 
daB das Eisen mit der oxydablen Substanz eine leicht oxydable Vereinigung 
bildet. Das Eisen kann also das Substrat aktivieren, braucht nicht immer den 
Sauerstoff zu aktivieren. 

Aus dem Blutkohlensystem W ARBURGS in bezug auf die biologischen Oxy
dationserscheinungen Schliisse zu ziehen, ist schwierig. Die Wirkungsweise des 
Systems ist unsicber (ABDERHALDEN und WERTHEIMER, MILLER, RUFF und 
HOHLFELD) 5. 

Die ablehnende StelIung der W ARBuRGschen Theorie gegen die Annahme 
einer enzymatischen, spezifischen Wasserstoffaktivierung (unter Zugeben der 
l\1oglichkeit einer unspezifischen Lockerung der oxydablen Substanzen durch 
Adsorption) stimmt nicht mit gut fundierten Tatsachen, z. B. den Eigenschaften 
der Sukzinodehydrogenase. Man kann diese Dehydrogenase frei von anderen 
Dehydrogenasen in wsung erhalten (BATTELLI und STERN, OHLSSON) 6. Bei 
Gegenwart von Sauerstoff bewirkt sie die Oxydation eines so dysoxydablen StoHs 
wie der Bernsteinsaure, ohne andere leichter oxydable Substanzen zu beeinflussen. 
Das wirkende Agens hat aIle Charaktere eines Enzyms. Es ist thermolabil und 
wird sogar durch Schiitteln rasch inaktiviert (OHLSSON'). Andere iihnliche, zwar 
an die Zellstruktur gebundene dehydrogenisierende Enzyme sind sogar so labil, 
daB sie durch Einwirkung starker Kalte zerstort werden (Kryolabilitat, THuN'
BERG). 

Eine kombinierte Wasserstoff· nnd Sanerstoffaktivierungstheorie. Versuche, 
WIELANDS und W ARBURGS Theorien zu vereinigen, ruhren von FLEISCH 7 und 
besonders von SZENT-GYORGYI8 her. Zum Ablauf der biologischen Oxydationen 
ist gemaB seiner Auffassung sowohl eine Sauerstoffaktivierung in W ARBURGS 
:Meinung wie eine Wasserstoffaktivierung notwendig und die Zellatmullg kommt 
durch das Ineinalldergreifen beider Prozesse zustande. Weder der aktive Wasser
stoff alIein ist imstande, den molekularen Sauerstoff zu reduzieren, noch der 
aktivierte Sauerstoff, den ullaktivierten Wasserstoff der Nahrstoffe zu oxydieren. 
Bei der Zelloxydation wird der aktivierte Wasserstoff durch den aktivierten 

1 QUASTEL usw., Bioch. Journ. 19. 2 QUASTEL usw., Bioch. Journ. 18; THUNBEBG, 
Skand. Arch. f. Physiol. 46. 3 Me LEon usw., Bioch. Journ. 16; Journ. of Pathol. and 
Bacteriol. 26; HAGAN, Proc. soc. expo BioI. and ~led. 21; AVERY usw., Journ. of expo Med. 39; 
THURLOW, Bioch. Journ. 19. 4 Interessante Beitrage zur Eisenkatalyse sind neulich von 
BAUDISCH geliefert worden. Journ. bioI. chern. 60, 61. 6 ABDERHALDEN usw., PFI;UGEBI 
Arch. Mir..LER, Journ. Americ. chern. soc. 46; RUFF usw., Kolloid-Zeitschr. 36. 6 BATTELU 
und STERN, Compt. rend. Soc. BioI. 1914. OHLSSON, Skand. Arch. f. Physiol. 41. 7 Bioch. 
Journ. 18. 8 SZENT·GYORGYI, Bioch. Zeitschr. 100. 
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Sauerstoff verbrannt. Den Beweis £iir die Aktivierung des Sauerstoffs sucht 
SZENT-GYORGYI unter anderem in dem Verhalten des Paraphenylendiamins 
unter Einwirkung von Muskulatur. Bei Gegenwart von Sauerstoff wird es dabei 
oxydiert, was indessen nicht durch Aktivierung der Wasserstoffatome der be
treffenden Substanz bedingt sein kann, da unter anaeroben Verhiiltnissen das 
System Muskulatur-Paraphenylendiamin Methylenblau nicht entfarbt. 

Ein nicht aufgekHirter Punkt in dieser Beweisfiihrung ist die gegenseitige 
Stellung des Paraphenylendiamins und des Methylenblaus in der Oxydations
Reduktions-Spannungskette. Methylenblau ist kein allgemeiner Indikator des 
Vorhandenseins aktivierten Wasserstoffs. Es wird nur durch mehr negative 
Glieder in der Spannungskette entfarbt. Eine Beobachtung von BATTELLI und 
STERN l scheint zu zeigen, daB das Diamin Wasserstoff aus Leukomethylenblau 
nimmt, nicht Methylenblau Wasserstoff aus dem Diamin. 

In gewissen biologischen Oxydationserscheinungen diirften nach. MEYER
ROF, SZENT-GYORGYI und ROBINSON und Mc CANCE 2 Kofermente eine Rolle 
spielen. 

GroBe Bedeutung fiir das Verstiindnis der biologischen Oxydationserschei
nungen diirften die erst neulich auf diesem Gebiet angefangenen Untersuchungen 
iiber die hier einspielenden Affinitatsverhaltnisse bekommen. Eine exakte Me
thode zur Bestimmung dieser Verhaltnisse besteht in der Bestimmung der Re
duktions·Oxydationspotentiale ("Red.-Ox.-Potentiale") der verschiedenen mit
einander reagierenden Systeme. Diese Bestimmung wurde in der letzten Zeit 
durch MANSFIELD CLARK 3 sehr vereinfacht. Er hat ein zwar noch nicht voll
standiges System von Red.-Ox.-Indikatoren angegeben, mit denen es moglich 
ist, kolorimetrisch das Red.-Ox.-Potential einer gegebenen Kombination bei be
kanntem PH abzulesen. Er hat das Symbol rH fiir das Red.-Ox.-Potential in
troduziert, wobei rH definiert wird als der negative Logarithmus des in Atmo
spharen gemessenen Wasserstoffdruckes in Gleichgewicht mit dem fraglichen 
Red.-Ox.-System. Eine zwar preliminare Bestimmung des rH durch J. und 
D.NEEDRAM4 fiirAmoebaproteusgabfiirrHeinenWertvon17-19, beipH von 7,6. 

Auch die neuen Anschauungen iiber die Konstitution der Atome und die 
Quantenlehre versprechen zur Erkllirung der katalytischen Erscheinungen und 
damit auch die Oxydationserscheinungen bedeutungsvolle Beitrage zu liefem 
(BORN und FRANCK) 5. 

Da,s von BECQUEREL zuerst entdeckte Vermogen halbdurchliissiger Mem
branen, int{lnsive Oxydations- und Reduktionsprozesse in durch die Membranen 
geschiedenen, sonst miteinander nicht reagierenden Substanzen hervorzurufen, 
wird von GmARD 6 zur Deutung der biologischen Oxydationserscheinungen an
gewendet. Die Membranen bewirken eine Storungdes elektrischen Equilibriums 
zwischen den beiden Seiten der Membranen, eine Storung, die durch einen Aus
tausch von Elektronen mit sekundiiren Oxydations- und Reduktionserscheinungen 
ausgeglichen wird (siehe auch NATHANSOHN)7. 

1 BATTELLI und STERN, Arch. intern. d. physiol. 18. 2 ]'IEYERHOF, Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 101 u. 102; PFLUGERS Arch. 171i; SZENT-GYORGYI, Bioch. Zeitschr. 107; ROBINSON 
und Mc CANCE, Bioch. JOUrI'. 19. 3 W. MANSFIELD CLARK (COHEN and SULLIVAN and 
GIBBS), U. S. A., Public Health Reports reprints 823, 826, 834, 848, 904 and 915. Siehe 
auch CLARK "The Determination of Hydrogen Ions", Second Edition, 1922; VOEGTLIN, 
JOHNSON and DYER, Journ. of pharmacol. a. expo therapeut. 24; QUASTEL, Transact. chem. 
soc. 123; THUNBERG, Skand. Arch. f. Physiol. 46. 'J. und D. NEEDHAM, Journ. of Physio}. 
59. I BORN und FRANCK, Annal. d. Physik 1925; Zeitschr. f. Physik 1925. 6 GIRABD, 
Compt. rend. soc. bioI. 90. 7 NATHANSOHN, Kolloidchem. Beihefte 11. 
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Der Sto:ffwechsel bei verschiedener N ahrung und der 
Bedarf des Menschen an Nahrungssto:ffen 1. 

I. Allgemeines und Methodisches iiber 8toft'- und 
Energiewechsel. 

Stoffaustausch der lebenden Wesen mit d-er Umgebung. Die lebenden Wesen 
sind dadurch gekennzeichnet, daB sie im Stoffaustausch mit der Umgebung stehen. 
Die chlorophyllhaltigen Pflanzen nehmen ausschlieBlich Stoffe auf, die der un
organischen Natur angeh6ren - Kohlensaure, Wasser, Stickstoff in Form von 
Nitraten - und geben Sauerstoff abo Die Tiere nehmen zusammengesetzte 
Stoffe auf, die von anderen lebenden Wesen - Tieren oder Pflanzen - stammen, 
verbrauchen Sauerstoff und geben Kohlensaure, Wasser samt stickstoffhaltigen 
Substanzen wie Harnstoff, Harnsaure usw. abo Die Pilze befinden sich in einer 
ZwischensteUung, indem sie - wenn man von Bakterien wie Nitrit- und Nitrat
bakterien absieht - wie die Tiere fiir die Zufuhr von Kohlenstoff auf organische 
Stoffe angewiesen sind, den Stickstoff aber wie die Pflanzen aus unorganischen 
Substanzen, einige sogar aus der Atmosphare aufnehmen. 

Die Lebensprozesse yom aUgemein biologischen und yom chemischen Gesichts
punkt. Jener Austausch hangt mit den Lebensprozessen zusammen, speziell mit 
Vorgangen in den lebenden Wesen, die man mit dem Ausdruck Stoffwechsel 
(Metabolismus) bezeichnet hat. Wie aus den vorhergehenden Kapiteln zu er
sehen ist, kann man aus den verschiedenen tierischen Geweben eine Menge che
misch definierbarer Substanzen darstellen. Da diese sich gr6Btenteils nicht 
unter den mit der Nahrung zugefiihrten Stoffen wiederfinden, miissen dieselben 
im K6rper aufgebaut worden sein. In analoger Weise steUt es sich heraus, 
daB auch die Hauptmasse der in den Ausscheidungen (Exkreten) enthaltenen 
Stoffe ihren Ursprung im K6rper haben, und zwar daB sie durch einen Zerfall 
entstanden sind. Vom chemischen Gesichtspunkt sind also die Lebensprozesse 
als miteinander verkniipfte SYllthesen und Spaltungen zu betrachten. Die 
betreffenden Zersetzungsprodukte werden sowohl.im Hunger als bei Zufuhr von 
Nahrung vom K6rper abgegeben und k6nnen also sowohl aus dem "organisierten" 

1 Betreffs der alteren Literaturangaben wird auf "Physiologie des allgemeinen Stoff
wechsels und der Ernahrung" von C. V. VOlT in HERMANNS Handb. 8 (1881) und "Die Physio
logie des Stoffwechsels" von R. TIGERSTEDT in NAGELS Handb. 1 (1909); betreffs der neueren 
auf AUGUST KROGH, "The respiratory exchange of animals and man", London 1916 und 
E. GRAFE: "Die pathologische Physiologie des Gesamtstoff- und Kraftwechsels bei der Er
nahrung des Menschen". Ergebn. d. Physiol. 21, 2. (1923) verwiesen. 
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Korpermaterial als direkt aus den mit der Nahrung zugefiihrten Subetanzen ge
bildet sein. Hiermit iibereinstimmend hat man zwei Schemata fiir den Verlauf 
der chemischen Prozesse in den einzelnen Geweben oder richtiger fiir die Be
teiligung der "lebenden Substanz" an diesen Prozessen aufgestellt. Erstens: 
jene "Substanz", welche durch die Struktur der lebenden Zelle gekennzeichnet 
ist, befindet sich in einem stetigen "Wecheel der Stoffe". Es findet ein stetiger 
Aufbau (Anabolismus) und Zerfall (Katabolism us) gewisser chemisch 
definierbarer Substanzen statt, ein chemisches Ungleichgewicht, das durch Zufuhr 
aufrecht erhalten wird. Die zugefiihrten Stoffe, einmal im Zellinnei'n aufge
nommen, sind nicht mehr von der "lebenden Substanz" zu unterscheiden. 
Zweitens: die lebende Zelle wird als eine Fabrik betrachtet, in der ein ge
wisser Stoffumsatz stattfindet. Nahrungsstoffe (Rohstoffe) werden ver
arbeitet, Reservematerial wird in Depots gespeichert, Heizmaterial ver
brannt, Betriebstoffe werden verbraucht und die Abnutzungsquote des 
Protoplasmas wird mittelst geeigneter Baustoffe gedeckt. Die Beteiligung des 
Korpermaterials an jenem Stoffumsatz - der eigentliche Stoffwechsel - wird 
durch die Abnutzungsquote angegeben. Streng genommen ist es aber nicht mog
lich, den Umsatz ein-er Substanz aus dem Korpermaterial und aus der Nahrung, 
einen Baustoff und einen Brennstoff, auseinanderzuhalten und die beiden Aus
driicke "Stoffwechsel" und "Stoffumsatz" werden daher ohne Unterschied be
nutzt. 

Man unterscheidet Nahrstoffe (schwed.: "naringsamne") und Nahrungs
stoffe oder N ahrungsmittel (schwed.: "fodoamne"). Die ersteren sind che
mische Substanzen, die letzteren sind EBwaren. Eine EBware kann eine einzige 
chemische Substanz enthalten, z. B. Rohrzucker. Aus der Zeit, wo man noch 
nicht von chemischen Substanzen in Korper oder Nahrung sprach, stammen 
die Ausdriicke Assimilation und Dissimilation. Man schrieb den lebenden 
Wesen das Vermogen zu, aus den Speisen gewisse Bestandteile auszuwahlen und 
dem Korpermaterial zu verahnlichen (assimilieren), wahrend das Unbrauchbare 
mit Harn und Kot entfernt wurde. Gleichzeitig wurde das Korpermaterial durch 
die "eingepflanzte natiirliche Warme", auBere Reize, "Garung", Abreibung usw. 
in gewissem Umfange zerstort - dissimiliert -. Die Ausdriicke "Assimilation" 
und "Dissimilation" werden fortwahrend benutzt, und zwar in derselben Be
deutung wie Anabolismus und Katabolismus, d. h. um chemische Synthesen 
und Spaltungen zu bezeichnen, die mit Aufrechterhaltung einer gewissen anato
mischen Struktur verlaufen. 

Wie aus den vorhergehenden Kapiteln zu ersehen ist, hat man in einigen 
Fallen den speziellen Vorgang in einem Gewebe auf bestimmte chemische 
Reaktionen beziehen konnen. Hierdurch wird die Moglichkeit erof£net, in der 
chemischen Dynamik gelaufige Anschauungen auf dem biologischen Gebiet zu 
verwerten. Die Muskelkontraktion laBt sich, wie aus den Arbeiten von A. V.HILL 
und von MEYERHOF 1 hervorgeht, auf drei miteinander gekoppelte chemische 
Reaktionen beziehen: Milchsaurebildung aus Glykogen, oxydative Spaltung (Ver
brennung) der Milchsaure und Wiederaufbau (Resynthese) des Glykogens, von 
denen die beiden letzten energetisch· sehr nahe miteinander gekoppelt sind. Die 
Milchsaure kann in diesem V organge zunachst als ein intermediares Zersetzungs
produkt betrachtet werden, spielt aber bei dem mechanischen Verlaufe eine so 
wichtige Rolle, daB sie als ein Teil der Muskelmaschine angesehen werden muB. 
Mit der oxydativen Spaltung der Milchsaure ist nicht nur die angefiihrte Resyn
these des Muskelglykogens, sondern sind auch andere Restitutionsprozesse ge
koppelt. In dieser Weise wird die Funktions£ahigkeit des betreffenden Gewebes 

1 Ergebn. d. Physiol. 22 (1923), wo auch friihere Arbeiten in Journ. of Physiol. und 
PFLUGERB Arch. angefiihrt werden. 
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aufrecht erhalten. Die Resynthese ist aber immer geringeren Umfanges als der 
Verbrauch und auf die Dauer ist daher die Funktionstiichtigkeit des Systems von 
Materialzufuhr in irgend einer Form abhangig. 

Das Korpermaterial; die Korpersubstanzen; intermedHire StoffwechseJpro
dukte, Endprodukte des Aufbaus und der Verbrennung. Gesamtstoffweehsel 
(TotaJumsatz). Dieser Vorgang kann als ein Vorbild des Stoffwechsels (Meta
bolismus) in samtlichen Geweben des Korpers angenommen werden, und zwar 
sowohl fiir den Ruhe- als den Tatigkeitsumsatz. In der Mitte des Vorganges be
obachten wir "intermediare Stoffwechselprodukte" wie Milchsaure, Aminosauren 
usw. Die oxydative Spaltung (Verbrennung) eines Teiles dieses Materials er
moglicht den gleichzeitigen Aufbau von "Korpersubstanzen" - EiweiB, Fett 
und Kohlenhydrat - aus dem anderen Teil desselben Materials. Durch besondere 
Kunstgriffe kann man einzelne von jenen "intermediaren Produkten" aus den 
Geweben herausholen und auch quantitativ bestimmen - die Voraussetzung, um 
die einzelnen Stoffwechselprozesse kennen zu lernen. Vielleichter lassen sich aber 
die Endprodukte des Stoffwechsels bestimmen - einerseits die Korpersubstanzen, 
die Endprodukte des Aufbaus; anderseits die Ausscheidungen, die End
produkte der oxydativen Spaltungen, nebst der verbrauchten Sauer
stoffmenge. 1m Vergleich mit den relativ unbestandigen, "intermediaren Pro
dukten" sind die Endprodukte als Ruhephasen, Dauerzustiinde. im Vorgange zu 
betrachten. 

Die Annahme miteinander gekoppelter, chemischer Reaktionen nach dem 
Muster des bekannten Vorganges bei der Muskelkontraktion ermoglicht, die 
alten Anschauungen iiber den Stoffwechsel in eine modernere Form zu kleiden. 
Wenn es aber gilt, die GroBe des Stoffwechsels unter verschiedenen Verhalt
nissen festzustellen, sieht man von den meistens noch unbekannten chemischen 
Reaktionen in den einzelnen Geweben abo Der Korper wird als ein Ganzes fur 
sich betrachtet, dessen Einkommen und Ausgaben allein der Beobachtung zu
ganglich sind. Die letzteren, die direkt aus dem Korperinnern stammen, stellen 
ein MaB des jeweiligen merkbaren Stoffwechsels dar, wahrend die Bilanz der 
beiden Posten eine Auderung des Korpermaterials oder auch ein stoffliches 
Gleichgewicht (Nahrungsgleichgewicht) des Korpers angibt. 

Das Korpermaterial hat man in den letzten 100 Jahren auf folgende 
Gruppen chemischer Substanzen verteilt: EiweiB, Fett, Kohlehydrat, \Va.sser 
und Mineralstoffe. Hiermit iibereinstimmend hat man auch den Stoffwechsel 
auf jene Gruppen bezogen. Man spricht also vom EiweiB-, Fett-, Kohlen
hydrat-, Wasser- und Mineralstoffwechsel (oder -umsatz) als Kompo
nenten des Gesamtstoffwechsels (Totalumsatzes), wie man ebenfalls vom 
EiweiBbestand (EiweiBvorrat), Fettbestand uSW. des Korpers spricht. 
Bei den den Stoffweehsel betreffenden Berechnungen muB man sich mit einem 
Annaherungsverfahren begnugen. Es ist naturlich unmoglich, die Zusammen
setzung der einzelnen Eiweillkorper, Fettarten usw. in das Kalkiil einzutragen. 
Man nimmt daher fiir jeden del' drei organischen Komponenten des Korper
materials eine typische Zusammensetzung an: fUr KorpereiweiB die elemental'e 
Zusammensetzung des entfetteten Rindfleisches, das auBer EiweiB auch "Ex
traktivstoffe" enthalt, fiir die Fette die mittlere Zusammensetzung des tierischen 
oder menschlichen Fettes und fur die Kohlenhydrate diejenige des Glykogens. 

Die Einkommen und Ausgaben des I{orpers. Nahrungsgleichgewicht. Bilanz
rechnung nach Grundstoffen. Die Zufuhr - Speisen, Getranke, atmosphliri
scher Sauerstoff - enthalt zwar dieselben Grundstoffe, aber ganz andere 
chemischen Substanzen als die Ausscheidungen durch Nieren, Darm, Lungen, 
Haut. Eine Bilanzrechnung dieser Posten kann also nur nach Grundstoffen 
aufgestellt werden. Bestimmungen solcher Bilanzen gehoren den grundlegenoon 
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Untersuchungen der Nahrungslehre an. Wie urspriinglich VOlT (1857) gezeigt 
hat, deckt sich bei gleichmaBiger EiweiBzufuhr die Stickstoffausscheidung in 
Ham und Kot vollstandig mit der Stickstoffzufuhr im Futter, ein Verhalten, 
das man seitdem mit dem Ausdruck Stickstoffgleichgewicht bezeichnet. 
Diese Tatsache ist spater mehrmals bei Versuchen mit Menschen und verschie
denen Tieren bestatigt worden. Anderseits ist es u. a. von KROGH 1 direkt erwiesen, 
daB Stickstoff durch die Atmungsorgane weder aufgenommen noch ausgeschieden 
wird. Der atmospharische Stickstoff ist also den Tieren gegeniiber vollstandig 
indifferent. N, S und zum Teil auch P sind fiir das EiweiB kennzeichnende Grund-
8tofie. Aus den betreffenden Bilanzen, in erster Linie aus der N -Bilanz, ist 
also eine etwaige Anderung des EiweiBbestandes im Korper, ein Aufbau oder 
Zerfall der Gewebe, zu ersehen. Die So, po, Cl-, K-, Na-, Mg-, Ca- und Fe-Bilanzen 
werden zum Mineralstoffwechsel gerechnet. Bei einem vollstandigen Bilanz
versuch werden auBer der N-Bilanz auch diejenige von C, H und 0 bestimmt, 
was ermoglicht, auch die Anderungen der Fett- und Glykogenbestande des Kor
pers zu berechnen. Folgendes S chem a (I) gibt die Aufstellung einer Bilanz
rechnung wieder. 

Einkommen: 
Kost, Getrank . 
Sauerstoff . . . 

Ausgaben: 
Kot ..... . 
SchweiB, Milch, 

Schleim usw .. 
Ham ..... 
Kohlensaure . . 
Wasserdampf .. 

Bilanz 

N C H 0 S P EiweiB Fett Kohleh. Wasser Asche 

--------urngereclulet iu 

Bilanzrechnung nach Korpersubstanzen und nach Energiewerten. Wie schon 
erwiilmt, gibt sich der Totalumsatz im Korper durch die Stoffabgabe desselben 
zu erkennen. Die eben angefiihrte Bilanzrechnung umfaBt samtliche Ausgaben 
des Korpers. Bei der Aufstellung derselben kommt nur die elementare Zusammen
setzung, nicht aber die chemische Konstitution der eingehenden Substanzen in 
Betracht. Bei der Berechnung des Umsatzes kann man offenbar nicht Stoffe 
wie die Nahrungsreste im Kot mitrechnen, die die Umsetzungen in den Geweben 
nicht mitgemacht haben. Diese Stoffe sollen als Abfall direkt von der Zufuhr 
abgerechnet werden. Von den iibrigen abgegebenen Stoffen sind einige, wie z. B. 
die Bestandteile der Milch, derselben chemischen Konstitution wie die Korper
substanzen. Andere dagegen, wie die Kohlensaure, Wasser, Harnstoff, Harn
saure usw. sind typische Zerfallsprodukte, Endprodukte der oxydativen 
Spaltungen in den Geweben. Die Menge dieser Produkte gibt den Umfang der 
in den betreffenden Zeitabschnitt fallenden Oxydationsprozesse an. Wir konnen 
uns dieselben Endprodukte, von dem aufgenommenen Sauerstoff befreit, in 
Korpersubstanzen umwandelt vorstellen, zwar nicht in den tatsachlichen 
Korpersubstanzen, aber in den oben angenommenen Typen derselben, 
eine Umwandlung, die sich zahlenmaBig leicht ausfiihren laBt. Das rekon
struierte Material stellt die Total ver brenn ung im Korper fiir die be
treffende Periode dar und zwar die einzelnen Komponenten desselben: die 
EiweiB-, Fett- undKohlehydratverbrennung. Mit Kenntnis der physio
logischen Brennwerte jener Typsubstanzen konnen wir diejenige Warme-

1 KROGH, Skand. Arch. f. Physiol. 18. - Sitzungsber. d. Kaiserl. Akad. d. Wiss. Wien. 
Mathem.-naturw. Kl. 115, Abt. 3 (1906.) 
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menge berechnen, 4ie wir erhalten wiirden, wenn wir das rekonstruierte 
Material wieder in die Endprodukte iiberfiihrten. Jene Warmemenge stellt den 
totalen Energieumsatz oder Energiewechsel des Korpers dar. Wenn keine 
anderen chemischen Prozesse als die oxydativen Spaltungen der Korpersub
stanzen stattfinden, soli diese berechnete Warmemenge mit derjenigen (inklusive 
auBerer Arbeit) iibereinstimmen, die der Korper in einem Zeitabschnitt ent
sprechend der Ausscheidung der oxydativen Spaltungsprodukte abgegeben hat. -
Diejenigen Stoffe, die in unverbranntem Zustande abgegeben werden, gehoren 
auch dem Totalumsatz oder dem Gesamtstoffwechsel an, stellen aber einen ein
fachen Substanzverlust ohne Verbrennung dar. Zu diesem Posten sollten 
eigentlich die Reste der Verdauungssafte und andere aus der Darmwand stammen
den Kotsubstanzen gerechnet werden. Sie konnen aber praktisch nicht von 
den unverdauten Speiseresten getrennt werden und werden daher im Abfall ein
gerechnet 1. 

Die oben angefiihrte Auseinandersetzung kann im folgenden Schema (II) 
zusammengefaBt werden. 

EiwelB Fett Kohlehydrat Energie 
g g g Kalorien 

Zuluhr, brutto, Nahrung {Eiw.}roh {Fett)roh {Kh.}roh *{Kal.)roh 
AMaU, Nahrungsreste im Kote {Eiw.}Abf. {Fett}Abf. {Kh.}Abf. *{Kal.)Abf. 

Zufuhr, netto . 
Verbrennung: AusEndproduk-

ten des Stoffwechsels abo 

(Eiw.)reln {Fett}rein {Kh.}rein {Kal.}rein 

geleitet {Eiw.}Verbr. {Fett}Verbr. {Kh.)Verbr. {KaL)E.ergle. 
UD1SQ.tZ. Umsatz Substanzverlust ohne Ver· 

brennung: Reste der Ver-
dauungssii.fte,Milch,Schleim 
UBW. • {Eiw.}Verl. (Fett)Verl. {Kh.}Verl. *{Kal.)Verl. 

Bilanz des Korpermaterials . (Eiw.}BiI. (Fett)BU. {Kh.)BU. *(Kal.)Bu. 

Es muB ausdriicklich hervorgehoben werden, daB die mit * versehenen 
Posten nicht kalorimetrisch bestimmbare Brennwerte, sondern berechnete "physio. 
logische Brennwerte" bezeichnen. Wenn man die tatsachlichen Verbrennungs
werte und die beobachtete Warmeabgabe (inklusive auBere Arbeit) zugrunde 
legt, erhalt die Bilanzrechnung iiber die Energievorrate des Korpers folgendes 
Aussehen (Schema III): 

Zufuhr, brutto . . . . . 
Veriust ........ . 
Zufuhr, netto. . . . . . 
Wanne + auBere Arbeit . 

Bilanz des Energievorrates . 

. {Kal.}Kost 
. (Kal.)Kot + (Kal.)Harn + {Kal.)Verl. 

(Kal.)netto 
(KaL) 
(Kal.}BU. 

Der einzige Posten, der in den beiden Schemata II und und III den gleichen 
Wert hat, ist der mit (Kal.) bezeichnete: Energieumsatz (Schema II) = Warme 
+ auBere Arbeit (Schema III). Gegen die Schemata I und III ist nichts ein. 
zuwenden. 1m Schema II wird ein Posten im Umsatz vermiBt: Aufbau yom 
Korpermaterial. Es wird ohne weiteres angenommen, daB das Korpermaterial 
durch eine Ersparung von dem zugefiihrten EiweiB, Fett und Kohlehydraten 
entstanden ist, was tatsachlich nicht der Fall ist. Das betreffende Schema soIl 
aber nicht den Verlauf der Prozesse im Korper, sondernnur das Endresultat 
derselben darstellen. Es ist also nicht als ein chemisches Reaktionsschema zu 
betrachten. Mit den angenommenen Typsubstanzen, die fiir die Zufuhr 

1 J. E. JOHANSSON, ABDERHALDENS Handb. d. bioI. Arbeitsmethoden Abt. IV, T. 9, 
S. 331. 
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und fiir das Korpermaterial gemeinsam sind, braucht man in den 
meisten Fallen nicht mit dem Aufbau des Korpermateriales zu rechnen. Von 
denjenigen Prozessen, die dem Aufbau des Korpermaterials tatsachlich zugrunde 
liegen, konnen wir zur Zeit nur sagen, daB sie mit den Verbrennungsprozessen 
gekoppelt sind. 

Methodik des Stoffweehsels. Die fiir die angefiihrten Berechnungen not
wendigen Daten gewahrt die Methodik des Stoffwechsels. Ein vollstandiger 
Bilanzversuoh erfordert quantitative Bestimmung nebst Elementaranalyse von 
den aufgenommenen Speisen und dem entleerten Harn und Kot, weiter quan
titative Bestimmung des respiratorischen Gasweohsels einsohlieBlich Sauerstoff
verbrauoh, Kohlensaure- und Wasserabgabe, nebst Hautausdiinstung. In ge
wissen Fallen muB auoh Sohweill, Milch usw. beriicksiohtigt werden. - Die rein 
chemischen Methoden sind in den vorhergehenden Kapiteln erwahnt worden. 
Fur die Bestimmung des Gasweohsels kommen hauptsachlich folgende Typen 
von Respirationsapparaten in Betraoht. Typus REGNAULT und REISET 
(1850): Das Versuchsindividuum befindet sioh in einer geschlossenen Respi
rationskammer. Die Respirationsprodukte Kohlensaure und Wasserstoff 
werden absorbiert und evtl. dabei gemessen, wahrend gleiohzeitig der verbrauohte 
Sauerstoff ersetzt und direkt bestimmt wird. - Typus PETTENKOFER (1862): 
Die Respirationskammer ist in einer Ventilationsleitung eingeschaltet. Die 
Respirationsprodukte werden in der Ventilationsluft wiedergefunden. Der Sauer
stoffverbrauoh konnte anfangs nicht direkt gemessen werden. Die jetzigen Ana
lysemethoden erlauben indessen die Anderung sowohl des Sauerstoff- wie die
jenige des Kohlensauregehalts in der Respirationskammer wahrend einer Ver
suohsperiode zu bestimmen und daraus den Sauerstoffverbrauch und die Kohlen
saureabgabe zu bereohnen. - Typus GEPPERT-ZUN'TZ (1887): Bestimmung des 
Lungengaswechsels allein. Die Luftwege des Versuohsindividuums werden 
in eine Ventilationsleitung eingeschaltet, i.n der man den Sauerstoff und die 
Kohlensaure bestimmt. - Zu einem vierten Typus kann man die von BENEDICT! 
(1909, 1912) und von KROGH 2 (1913, 1922) beschriebenen Methoden rechnen, den 
Lungengaswechsel naoh dem TypusREGNAULT zu bestimmen,Methoden, welche 
besonders fiir klinisohe Zwecke geeignet sind. Es liegt auf der Hand, daB man bei 
denjenigen Methoden, bei denen die Luftwege direkt mit dem betreffenden MaB
apparat verbunden werden, mit verhaltnismaBig kurzen Versuchsperioden aus
kommt. - Die Ermittlung des Energieumsatzes im Korper setzt auch kalori
m,etrische Methoden voraus. Bei den Berechnlingen jener GroBe geht man 
von der Verbrennungswarme der betreffenden Stoffe aus, und die Zuverlassig
keit der Berechnung ist duroh Vergleioh niit der direkt bestimmten Warmeabgabe 
des Korpers zu kontrollieren. Die Bestimmungen der Verbrennungswarme 
werden nach der Methode von BERTHELOT (1885) ausgefiihrt. Fiir die Nahr
stoffe und andere in Betraoht kommenden organischen Substanzen sind die be
treffenden Werte in physikalisoh-chemisohen Tabellen, z. B. in denjenigen von 
LAN'DOLT-BoRNSTEIN zu finden. Bei Versuohen mit gewohnlioher, gemisohter 
Kost ist aber eine direkte Bestimmung notwendig. Wenn man von dem Brenn
werte der Speisen diejenige des entspreohenden Harns, Kots und evtI. Substanz
verluste abzieht, erhalt man den Brennwert der Nettozufuhr, die sich auf 
die betreffende Periode bezieht. - Die Bestimmung der Warmeabgabe des Korpers 
gehort der Biokalorimetrie an, d. h. man millt Warmemengen, die sich auf 
Prozesseinlebenden Geweben beziehen. FUr isolierte Organe, Bakterienkulturen usw. 

1 ABDERHALDENS Handb. d. bioI. Arbeitsmethoden Abt. 4, T.1O, S.440. 2 A. KROGH, 
The respiratory exchange of animals and man. London 1916, p. 41. Wien. klin. Wochenschr. 
Jl§. 35, S. 290 (1922). 
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kann ein DEwAR-GefaJP als Kalorimeter dienen. Die entwickelte Warme
menge bleibt im Kalorimeterinnern, dessen Temperatur steigt. Die Kalorimeter fur 
Stoffwechselversuche, Respirationskalorimeter, sind so eingerichtet, daB 
die zu messende Warmemenge, je nachdem sie abgegeben wird, den Kalorimeter
raum verlaBt. In dem RUBNERschen Strahlungskalorimeter (1889) strahlt 
sie durch die Luft des umgebenden Mantelraums, deren Temperatur und also 
auch Volum mit diesem Warmestrom wechselt. 1m Absorptionskalorim,eter 
nach ATWATER, ROSA und BENEDICT (1897, 1905) wird die betreffende Warme
menge von Wasser aufgenommen, das in einem Rohrsystem stromt. Der Kalori
meterraum wird durch eine besondere Vorrichtung adiabatisch gehalten. 

Die Entwicklung der Lehre vom Stoffwechsel. LA VOISIERS Lehre von der Ver
brennung im Korper. Als die ersten bekannten Stoffwechseluntersuchungen kann 
man die Wagungen des SANCTORIUS bezeichnen, durch welche die Perspiratio 
insensi bilis, die Stoffabgabe des Korpers durch Lungen und Haut, festgestcllt 
wurde. Die Lehre von der Verbrennung im Korper stammt von LAVOISIER 
(1780). Von ihm wurde auch der Sauerstoffverbrauch, die ersten Zersetzungs
produkte des Korpers - Kohlensaure und Wasserdampf in der Ausatmungsluft -, 
die ersten Grundstoffe, C und H, im Korpermaterial und in der Nahrung erkannt. 
Er hat weiter den ersten Versuch angestellt, um die yom Korper abgegebene 
Warmemenge mit derjenigen zu vergleichen, die aus verbranntem Material im 
Korper berechnet werden kann. Die Trennung der Nahrstoffe und Korper
substanzen in drei Klassen: das stickstoffhaltige EiweiB und die stickstofffreien 
Fette und Kohlehydrate wurde u. a. von PROUT (1827) erwahnt. Die Zersetzung 
des EiweiBes in den Geweben und die Ausscheidung der stickstoffhaltigen End
produkte mit dem Harn wurde von LIEBIG eingehend erortert. Die ersten Bilanz
versuche wurden von BIDDER und SCHMIDT (1852) ausgefiihrt. Die Methodik 
der Bilanzversuche und der Berechnung der einzelnen Komponenten des Stoff
wechsels wurde aber von VOlT (1860 und folgende Jahre) ausgearbeitet. 

VOlTS Bereehnung vom Stolfverbrauch. Die Berechnung wird folgendermaBen aus
gefiihrt. Nehmen wir an, es werden im Harn [N] g Stickstoff und im Harn und Ausatmungs
luft [0] g Koblenstoff gefunden. Die verbrannte EiweiBmenge betriigt dann 6'25' [N] g 
und liefert 3'28' [N] g Kohlenstoff2 in Harn und Ausatmungsluft. Nehmen wir weiter 
an, daB mit der Nahrung [Kh.] g Kohlehydrate mit 0't4' [Kh.] g Kohlenstoff zugefiihrt 
worden sind und daB die ganze Menge im Korper verbrennt. Der aus dem verbrannten 
EiweiB und Kohlehydrat stammende Kohlenstoff wird von der Totalmenge [0] abgezogen. 
Der Rest stammt aus 

1'31' frO] - 3'29 'IN] - 0'41' [Kh]} g 
verbranntem Fett. Es wird hierbei angenommen, daB das verbrannte EiweiB 16% N 
und 52% 0, Fett 76% 0 und Kohlehydrat 44% 0 enthii.lt. 

Die Einfiihrung der energetischen Betrachtungsweise durch RUBNEIl. Die Iso
dynamie der Niihrstofie. Die RUBNERschen Standardzahlen. Die berechneten 
Komponenten der Verbrennung waren sozusagen inkommensurabel. Aus der tag
lichen Erfahrung geht aber hervor, daB die verschiedenen Nahrungsstoffe einander 
vertreten konnen. Eine Aufgabe der ersten Bilanzversuche war, die N ahrungs
aquivalente zu bestimmen. Es gelang RUBNER (1883), zu erweisen, daB bci 
einem Tier, das in einem Versuche hungert und also von eigenem EiweiB und Fett 
lebt, in anderen Vcrsuchen Fleisch oder Starke bekommt, jene Nahrungsstoffe 
einander in ziemlich bestimmten Mengen im Umsatz vertreten. Statt den UIll
satz in drei verschiedenen Komponenten auszudriicken, kann man denselben in 
einen Stoff, z. B. Fett, umrechnen ode1;~ da die Verbrennungswarme des Fettes 
bekannt ist, in Kalorien. Die in dieser Weise bei den einzelnen Versuchen er-

1 RUllNER, TIGERSTEDTS Handb. d. physiol. Method. 1, Abt. 3 (1911); A. V. HILL, Journ. 
of Physiol. 43, S. 261 (1911); O. MEYERHOF, PFLUUERS Arch. 182, S. 232 (1920). B VOlT 
rechnete mit 3'88' Die Korrektion wurde erst von RUBNER, dann von PFLUGER gemacht. 
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halten(m kalorischen Werte des Gesamtumsatzes stimmten im groBen und ganzen 
iiberein, und die Vertretungswerte der einzelnen Nahrungsstoffe erwiesen sich 
isodynam, d. h. sie entwickelten dieselbe Warmemenge bei der Verbrennung 
im Korper. 

Zu dieser Zeit lagen mehrere Reihen Bestimmungen der Verbrennungs
warme von den Nahrstoffen und anderen organischen Substanzen, wie Harnstoff 
usw., vor (FRANKLAND 1866, STORMAN 1884). Bei Fetten und Kohlehydraten waren 
diese Bestimmungen fiir die Berechnungen iiber die Verbrennung im Korper 
direkt zu verwerten, da die Endprodukte im Korper und im Verbrennungskalori
meter die gleichen sind und dem HEssschen Gesetz (1840) gemaB, wie man jetzt 
sagt, die Energiedifferenz zwischen zwei gleichen Zustanden eines Systems die 
gleiche ist, unabbangig, auf welchem Wege es von dem einen in den anderen Zu
stand iibergefiihrt wird. FUr das EiweiB war die Lage nicht so einfach, indem 

-dasselbe im Korper als Endprodukt Harnstoff usw., bei Verbrennung im Kalori
meter aber atmospharischen Stickstoff liefert. Es ist auch nicht zulassig, ein
fach von der Verbrennungswarme des EiweiBes diejenige der entsprechenden 
Harnstoffmenge abzuziehen, da unter den N-haltigen Endprodukten im Harn 
sich auch andere Substanzen als Harnstoff vorfinden. Man muB, wie RUBNER 
hervorhob, in der Weise verfahren, daB man zuerst mit der zu untersuchenden 
Substanz einige Tage ein Versuchsindividuum fiittert und, nachdem Stickstoff
gleichgewicht erreicht worden ist, den Harn aufsammelt und die Verbrennungs
warme, [Kal.] Harn, und N-Gehalt, [N]Ham, der Trockensubstanz bestimmt. 
Bezeichnen wir die Verbrennungswarme und den N-Gehalt der betreffenden 
EiweiBsubstanz mit [Kal.hiw. resp. [N.] Eiw.' so laBt sich der physiologische 
Brennwert des EiweiBes pro g N im Harn oder in der unzersetzten 

Substanz folgendermaBen berechnen: l~~IJEiw. _ [Kal.]Harn. 
[N]Eiw. [N]Harn 

Bei seiner Berechnung zog RUllNER auBerdem die N-Abgabe mit dem Kot in Betracht. 
Man geht aber bei der Berechnung der verbrannten EiweiBmenge nur von der N-Aus
scheidung mit dem Harn ans, und bei der Berechnung der Nettozufuhr von EiweiB wird der 
N-Verlust mit dem Kot speziell abgezogen. 

Auf Grund seiner "Oberlegung schlug RUBNER (1885) vor, fiir die Berech
nung der Gesamtverbrennung im menschlichen Korper bei Auf
nahme gemischter Kost folgende Warmewerte anzunehmen: Pro g EiweiB 
4,1 Kal., Fett 9,3 Kal., Kohlehydrat 4,1 Kal. - die spater in der praktischen 
Nahrungslehre bekannten RUBNERschen Standardzahlen. 

Dcr berechnete Energieumsatz und die bcobachtete Warmeabgabe des Korpers. 
Schon LAVOISIER (1789) hatte versucht, die Warmeabgabe des Korpers direkt zu 
bestimmen und dieselbe mit der berechneten Warmeentwicklung im Korper zu ver
gleichen. Der Plan wurde nachher mehrmals aufgenommen, aber ohne Erfolg. 
Die Entwickelung der erforderlichen Methodik nahm hundert Jahre in Anspruch. 
Mittelst eines Strahlungskalorimeters war es RUBNER (1894) moglich, die 
Warmeabgabe eines Hundes mit hinreichender Genauigkeit zu messen und gleich
zeitig mit Anwendung der oben angefiihrten Zahlen die Gesamtverbrennung zu 
berechnen sowohl im Hunger als bei Fiitterung verschiedener Art. Die beiden 
Werte wichen sehr wenig voneinander ab und zwar nach beiden Richtungen. Die 
groBte Differenz in 8 Versuchen betrug 3 0/ 0, die mittlere 1 0/0 der betreffenden 
Warmemenge. - Oben wurde die Bilanzrechnung iiber den Stoff- und Energie
umsatz im Korper schematisch dargestellt. Mit den in dem Schema II an
gewendeten Bezeichnungen laBt sich das Ergebnis des RUBNERschen Versuches 
folgendermaBen ausdriicken: 

4'1· [Eiw.]Verbr. +·9'3' [Fett]Verbr. + 4,1· [Kh·]Verbr. = [Kal.]Wilrme + Arb. 
Hammarsten, l'hysiologische Chemie. Elfte Auflage. 46 
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Mit dem Einfiihren der RUBNERschen Standardzahlen sind die einzelnen 
Posten in Schema II kommensurabel geworden. Man kann sie samtlich in Energie
werten (Kalorien) rechnen und summieren, wonach die Zufuhr, Abfall, Verbren
nung, Substanzverlust und die Bilanz des Korpermaterials sich in dE:rselben Ein
heit ausdriicken Ia.Bt. - Nach dem Schema III solI 

[Kal.lnetto - [Kal.lwanne + Arb. = [Ka1.1Bil. oder 
[Kal.lnetto - [Ka1.1Bil. = [Kal.lwarme + Arb. 

sein. Die ZulaBBigkeit dieser Formel wurde in einer langen Versuchsreihe (an 
Menschen) von ATWATER und BENEDICT (1900) erwiesen. Der Brennwert der 
Nettozufuhr, [Kal.l netto, wurde mittelst der kalorimetrischen Bombe bestimmt, 
die Energiebilanz des Korpers aus der N- und C-Bilanz - Gewinn oder Ver
lust an Eiwei.B und Fett - berechnet und die Warmeabgabe (inklusive au.Berer 
Arbeit) mittelst eines Absorptionskalorimeters gemessen. Die Differenz zwischen 
der berechneten Warmeentwickelung und der gemessenen Warmeabgabe betrug 
in 17 Versuchen (11 Ruhe, 6 Arbeit), die sich iiber 45 Tage erstreckten, insgesamt 
+ 0,3% der Summe der gemessenen Warmemengen. Die gro.Bten Einzelabwei
chungen betrugen + 4% und - 3%. Wenn man aus den Ergebnissen dieser 
Versuche nach dem obigen Schema II mit Anwendung der RUBNERschen Standard
zahlen die Totalverbrennung berechnet, bekommt man, wie TrGERSTEDT gezeigt 
hat, fast die gleichen Werte, die ATWATER und BENEDICT erhalten haben. 

Die Tragweite der Berechnung des Energieumsatzes Bach den Brennwerten 
der Nahrungsstoffe. Mit dem Nachweis der Isodyoamie der Nahrstoffe war die 
energetische Betrachtungsweise in die Physiologie eingefiihrt. Die alten 
Erfahrungen, die man mit den Ausdriicken "animalische Warme" und "das 
Bewegungsvermogen der Tiere" bezeichnete, hatten eine Erklarung erhalten -
die "chemische Energie" der Nahrstoffe, die zuletzt aus den griinen Pflanzen
teilen stammt. Zu jener Zeit wurde es wohl von niemand bezweifelt, da.B der erate 
Hauptsatz der Thermodynamik auf die Vorgange in den lebenden Wesen an
wendbar ist. Aus dem Ergebnis der Versuchsreihen von RUBNER und von AT
WATER und BENEDICT war also der SchluB zu ziehen, daB die Methodik, Rech
nungsweise und vor allem die angewendeten Konstanten sich bewahrt hatten. -
Yom energetischen Gesichtspunkt aus stellt ein lebendes Wesen ein System dar, 
dem die notwendige Energie nur in Form chemischer Energie zugefiihrt werden 
kann - mit einer einzigen Ausnahme: die chlorop~yllfiihrenden Wesen. Wenn 
man das Geschehen in der lebenden Natur sich mit dem Bilde eines Energie
stromes vergegenwartigen will, so hat man den Mechanismus der Kohlensaure
und WasB6rassimilation der Pflanzen· als die Eingangspforte zu bezeichnen. 
Ala Austrittspforte kommt auBer derjenigen der Warmeabgabe nur die Muskel
maschine der Tiere in Betracht, da Licht- und Elektrizitatsentwickelung in der 
organischen Welt belanglos ist. Bei den energetischen Betrachtungen iiber den 
Tierkorper im Verhaltnis zu seiner Umgebung rechnet man den Korper mit der 
in einem gewiBBen Zeitabschnitt zugefiihrten Nahrung als einen Vorrat chemi
scher Energie. Innerhalb dieses Systems findet in jenem Zeitabschnitt ein ge
wisser Energieumsatz statt, den man aus historischen Griinden als "Verbrennung" 
bezeichnet, und der sich einerseits durch Abgabe gewisser "Verbrennungspro
dukte", anderseits durch Abgabe von Warme inklusive auBerer Arbeit zu er
kennen gibt. Es handelt sich nur darum, diejenigen Verbrennungsprodukte und 
diejenige Warmeabgabe zu bestimmen, die sich auf denselben Zeitabschnitt be
ziehen. - Es muB bemerkt werden, daB diese Betrachtungsweise nicht iiber 
das erste Gesetz der Thermodynamik hinausgeht und nichts iiber die Einzel
prozesse in den Geweben des Korpers aUBSagt, die entschieden nicht als Ver
brennungen bezeichnet werden konnen. Zwar hat man einmal die Warmemaschine 
als Modell der Muskelmaschine aufgestellt, ist aber davon zuriickgekommen, 
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und nunmehr diirlte man ohne Gefahr einell MiBverstandnisses den eingebiirgerten 
Ausdruck "Verbrennung im Karper" beibehalten konnen. Bei den Zellprozessen 
wird chemische Energie direkt in verschiedene Arbeitsformen umgesetzt: os
motische Arbeit, Quellungsarbeit usw., und zwar immer mit einem Verlust in 
Form von Warme. Die 80 entstandenen Potentiale - osmotischer Druck, Quel
lungsdruck, Oberflachenspannung usw. - gleichen sich schlieBlich aus, und die 
erwahnte physikochemische Arbeit geht in Warme iiber - in den MuskeIn 
in auBere Arbeit + Warme. Die Arbeitsfahigkeit des Systems wird von dem
jenigen Teil der verbrauchten chemischen Energie bestimmt, der unter den giin
stigsten Verhaltnissen in verschiedene Arbeitsformen iiberfiihrt werden kann -
die sog. freie Energie des Systems. Theoretisch ist die £reie Energie von der 
Verbrennungswarme der betreffenden Substanz verschieden und man hat daher 
gegen die Anwendung der Brennwerte der Korpersubstanzen den Einwand ge
macht, daB dieselbe den tatsachlichen Nutzeffekt der betreffenden Substanzen 
bei den Leistungen der Zelle nicht angeben. Es hat sich aber gezeigt, daB der an
gefiihrte Unterschied wenigstens betreffend Koblehydrat und Fett belanglos ist!. 

Die indirekte Kalorimetrie. Wenn man von der Annahme ausgeht, daB in 
die Verbrennung im Korper drei Komponenten eingehen, so sind, um den 
Betrag jeder Komponente zu bestimmen, Observationen von drei von diesen 
Komponenten abhangigen GroBen erforderlich. Es bieten sich vier GroBen: Die 
N-Abgabe mit dem Ham, die beiden Komponenten des Gaswechsels, COz·Abgabe 
und 02-Verbrauch, und die ~O-Abgabe. Von diesen kommt aber die letzte 
kaum in Betracht, da dieselbe auch von anderen Prozessen als der Verbrennung 
im Korper abhangig ist. Bei den erwahnten Versuchen von RUBNER und von 
ATWATER und BENEDICT wurde nicht der 02-Verbrauch bestimmt. Es war also 
bei der Berechnung der Bilanzen des Korpermaterials nur moglich, zwei Kom
ponenten zu beriicksichtigen. Man verzichtete auf die Glykogenbilanz. Die 
Kapazitat des Glykogendepots im menschlichen Korper betragt etwa 400 g. 
Bei einer taglichenZufuhr von etwa 300 g Koblehydrate darf man also den gleichen 
Glykogenbestand am Anfang und Ende. eines Bilanzversuches annehmen. Ein 
Gewinn oder Verlust des Korpers an Kohlenstoff, der nicht auf EiweiB bezogen 
werden konnte, \vurde als Fett berechnet. Es liegt auf der Hand, daB diese Be
rechnung unter Umstanden, vor aIlem bei Hungerversuchen, einen gewissen 
Febler mit sich bringt. 1m Fall eines Verlusts wird ein zu groBer Energiebetrag 
"der Verbrennung" gutgeschrieben. Fiihrt man aber in die Methodik des Bilanz
versuches die Bestimmung des Oz,Verbrauches ein, fiiIlt dieser Febler unter allen 
Umstanden weg. 

Die ersten vollstandigen Bilanzversuche wurden von BENEDICT 2 

(1907) mitgeteilt. Es wurden auBer der Warmeabgabe samtliche Stoffbilanzen -
EiweiB, Fett, Glykogen, Wasser und Mineralstoffe - bestimmt. Die Differenz 
Wiirmeentwickelung - Warmeabgabe betrug in 14 Hungerversuchen (43 Tage) 
insgesamt + 0,7% und in 4 Versuchen mit Kost (10 Tage) + 1,1 Ufo der Warme
abgabe. Die groBten Differenzen waren + 4,3% und - 3,5%. 

Wie oben angefiihrt wurde, ist man bei den Bilanzversuchen darauf an
gewiesen, mit drei angenommenen Typen von Korpersu bstanzen zu rechnen. 
Die belanglosen Differenzen in den erwahnten Hungerversuchen erweisen, daB 
die angenommenen Brennwerte jener Typsubstanzen den Durchschnittswerten 
der in Betracht kommenden Korpersubstanzen ziemlich gut entsprechen. In 
einigen Fallen war es sogar moglich, aus den ausgeschiedenen Endprodukten (den 
aufgenommenen Sauerstoff abgerechnet) ein aus den drei Typsubstanzen 

I OPPENHEIMER, Handb. d. Bioch. 2, S. 222 (1923). 2 F. G. BENEDICT, The influence 
of inanition on metabolism. Carnegie Institution of Washington. Publication Nr. 77. 
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zusammengesetztes Korpermaterial restlos zu rekonstruieren. In den erwahnten 
Bilanzversuchen mit Zufuhr verschiedener Nahrung stellte es sich heraus, daB 

[Kal.]netto - [Kal.hu. = [Kal.]WArme + Arb. 

ist. Man hat in diesem Ergebnis einen Beweis dafiir gesehen, daB die zugefiihrte 
Nahrung anstatt der Korpersubstanzen zerfallen ist. Man hat sogar die Reihen
folge angegeben, in der die verschiedenen Na.hrstoffe sich an der oxy~tiven 
Spaltung beteiligen sollten. Ob die ausgeschiedenen Endprodukte des Stoffwechsels 
aus Korpermaterial oder direkt aus der Nahrung stammen, das zu entscheiden 
ist unmoglich. Die betreffenden Bilanzversuche haben nur das erwiesen, daB 
man bei Hunger und bei "gemischter Kost" mit demselben "Typmaterial" rechnen 
kann, d. h. daB bei Hunger das umgesetzte EiweiB, Fett und Kohle
hydrat sehr nahe die gleiche durchschnittliche Zusammensetzung 
hat wie bei gewohnlichem Nahrungszustand. Daraus ergibt sich aber 
der aus versuchstechnischem Gesichtspunkt wichtige SchluB, daB es moglich ist, 
den Energieumsatz des Korpers aus den drei GroBen O2 - Verbrauch, 
CO2 -Abgabe und N im Harn mit geniigender Genauigkeit zu be
rechnen, und zwar ohne Riicksicht auf die iibrigen Daten eines Bi
lanzversuches. Es wird nur vorausgesetzt, daB keine anderen Reaktionen 
wahrend des Versuches stattfinden als die erwahnten oxydativen Spaltungen. 
Eine solche Berechnung, die als indirekte Kalorimetrie bezeichnet wird, 
wurde von ZUNTZ (1897) angewendet, um den Energieverbrauch des Hundes bei 
Muskelarbeit zu ermitteln. Die Berechnung wird mit Hille einiger im voraus 
hergeleiteten Koeffizienten ausgefiihrt, die sich auf die CO2-Abgabe und den 
Os-Verbrauch bei der Verbrennung der einzelnen Typsubstanzen beziehen. Beim 
Herleiten der betreffenden Koeffizienten fiir EiweiB wird zunachst angenommen, 
daB die organische Substanz im Harn ausschlieBlich aus EiweiB 
stammt, daB also das Fett und Kohlehydrat vollstandig zu CO2 und HaO oxy
diert werden, wahrend von dem EiweiB nur ein Teil, der N -freie Rest, der voll
standigen Oxydation anheimfallt. FUr das EiweiB beginnt also das Herleiten 
der betreffenden Koeffizienten mit der Feststellung des N-freien Restes, was 
nach denselben Grundsatzen wie die Berechnung des "physiologischen Brenn
werles" ausgefiihrt wird. 

Die Zusammensetzung der Typsubstanzen, Herleiten der Gaswechselkon
stanten. Man hat fiir die Typsubstanzen verschiedene Zusammensetzung vor
geschlagen. A. LOEWyl (1911) geht von den folgenden Zahlen aus: 

1 g enthiUt liefert 
Typsubstanz C H N 0 Kal. 

EiweiB . 0,524 0,073 0,166 0,2272 5,63 
Davon im Harn 0,096 0,027 0,166 0,144 1,16 
N-freier Rest . 0,428 0,045 0,083 4,47 
Fett . 0,765 0,120 0,115 9,46 
Kohlehydrat 0,444 0,062 0,494 4,18 

Bei der Berechnung des N-freien Restes die N-Ausscheidung durch den Darm 
mitzunehmen, hat keinen Sinn, da dieser Substanzverlust mit der Verbrennung 
im Korper nicht zusammenhangt, eben80wenig wie die Schleimabsonderung, 
Haarabfall usw. 3 - FUr eine Substanz, die von den Grundstoffen C, H, 0 bzw. 

c, h, 0 g pro g Substanz enthalt, berechnet sich in g die CO2-Abgabe = ~l.c; 

1 A. LOEWY, OPPENHEIMERS Handb. d. Bioch. 8, S. 272 (1923). ZUNTZ (1897) hat bei 
"seinen Berechnungenfast die gleichen Zahlen benutzt. 2 Dazu 0,01 S. 3 J. E. JOHANSSON, 
ABDERHALDENS Handb. d. bioI. Arbeitsmeth. Abt. IV, Teil 9, S. 338, 348. 
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der 02-Verbrauch = ~.c + 8h - o. Zur Umrechnung in I mnltipliziert man 

die gefundenen Werle mit bzw. 0,5086 und 0,6993. 
Die Rechnung ergibt fiir die angenommenen Typsubstanzen: 

FUr Eiw .. 
" Fett. 
" Kh .. 

" Eiw .. 

Pro g im Korper verbrannte Substanz 

COa-Abgabe Oa-Verbrauch 
gig 1 

1,57 0,80 1,42 0,99 
2,81 1,43 2,89 2,02 
1,630 0,829 1,185 0,829 

Pro g N im Harn 
9,42 4,79 8,54 5,97 

Resp.
Quot. 

0,80 
0,707 
1,0 

Sowohl in bezug auf die OOz-Abgabe wie auf den 02-Verbrauch bei der Ver
brennung bieten die angenommenen Typsubstanzen augenfii.llige Unterschiede 

dar. Am deutlichsten treten dieselben in dem Volumenverhaltnis ;O~-A;gab~ 
2- er rauc 

hervor, das man nach PFLUGER den respiratorischen Quotienten nennt. 
Die kalorischen Koeffizienten. Wenn man fiir die verschiedenen Typsub

stanzen die Verbrennungswarme Kal./g Substanz mit der 002-Abgabe bzw. dem 
02-Verbrauch/g-Substanz oder umgekehrt dividierl, erhalt man im ersten Falle 
den kalorischen Wert von 1 g oder 1 I 002-Abgabe bzw. 02-Verbrauch. 
im zweiten die gleichwertigen 002- und 02-Mengen des Ga~wechsels. 

Eiw. 
Fett 
Kh. 

Kal./g Kal./g Kal./l KaLil g/lOO Kal. g/lOO Ka.l. 
COa O2 COa O2 CO2 O2 
2,85 3,14 5,60 4,49 35,1 31,8 
3,37 3,28 6,63 4,69 29,7 30,5 
2,57 3,53 5,04 5,04 39,0 28,3 

Wie schon erwahnt, ist die Wahl der Typsubstanzen bis zu einem gewissen 
Grade willkiirlich. Demzufolge bieten die von verschiedenen Autoren angewen
deten kalorischen Koeffizienten nicht unbedeutende Schwankungen dar. Die 
folgende Tabelle enthalt die von BENEDICTl angewendeten Zahlen: 

Eiw. 
Fett 
Kh. 

Pro g im Korper Kal. Resp.- Kal./l 
verbrannte Substanz Quot. COa 

g CO2 g O2 

1,520 1,367 
2,790 2,844 
1,629 1,185 

4,40 
9,54 
4,20 

0,809 
0,713 
1,0 

5,69 
6,72 
5,06 

4,60 
4,79 
5,06 

Die Kohlehydratc enthalten immer H und ° in demselben Verhaltnis wie 
das Wasser. Nach der Verbrennung derselben findet sich also der verbrauchte 
Sauerstoff ausschlieBlich in der gebildeten Kohlensaure wieder. Dem Volumen 
nach sind daher 002-Abgabe und 02-Verbrauch bei Kohlehydratverbrennung 
gleich, d. h. der respiratorische Quotient ist 1. Je armer an ° die verbrannte 
Substanz ist, desto niedriger fallt der entsprechende respiratorische Quotient 
aus. Unter den angenommenen Typsubstanzen hat das Fett den niedrigsten 
respiratorischen Quotienten, namlich 0,707. Es leuchtet ein, daB bei der 
Verbrennung im Korper der respiratorische Quotient zwischen 
0,7 und 1,0 liegen muB und daB man aus den Schwankungen desselben die 
wechselnde Beteiligung von Fett und Kohlehydraten an der Ver
brennung schatzen kann, eine Tatsache, auf die schon REGNAULT und REISET 

1 AEDERHALDENS Handb. d. bioch. Arbeitsmeth. Abt. 4, S. 415 (1924). 
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(1850) aufmerksam machten. Es ist offenbar moglich, aus der CO2-Abgabe oder 
dem 02-Verbrauch allein die GroBe der Verbrennung zu schatzen. Man muB aber 
bemerken, daB die beiden GroBen keinen konstanten kalorischen Wert 
haben. Derselbe schwankt namlich mit der Beteiligung der verschiedenen Typ
substanzen an der Verbrennung. Am besten geht dies hervor, wenn man die 
CO2-Abgabe bzw. den 02-Verbrauch pro 100 Kal., d. h. die gleichwertigen CO2-
und 02-Mengen des Gaswechsels ffir die einzelnen Typsubstanzen zusaDimen
&tellt. Setzen wir die betreffenden COs- und 02-Mengen ffir Fettverbrennung 
zu 100, 80 erhalten wir: 

bei Verbrennung von 
Eiw. Fett Kh. 

CO2-Abgabe. . . . .. 118 100 132 
02-Verbraueh . . . .. 104 100 93 

Wie aus der obigen Tabelle hervorgeht, kann der respiratorische Gaswechsel, 
vor allem die CO2-Abgabe, bei unve.randerter Warmeentwickelung betrachtliche 
Schwankungen darbieten, wenn bei der Beteiligung an dem Umsatz sich 
die beiden Nahrungsstoffe Fett und Kohlehydrat gegenseitig ver
schie ben. ZUNTZ schlug daher vor, bei der Berechnung der Warmeentwickelung 
dem 02-Verbrauch einen verschiedenen kalorischen Wert je nach dem respira
torischen Quotienten nach vorheriger Abrechnung des EiweiBumsatzes zu er
teilen, non-protein R.-Q. 

Ehe man die heutigen bequemen Methoden der 02-Bestimmung hatte, war 
man meistena aHein auf die Bestimmung der CO2-Abgabe angewiesen. Man darf 
aber nicht, wie es manchmal geschieht, die Ergebnisse dieser Untersuchungen -
als heute wertlos betrachten, vorausgesetzt, daB sie "unter Standardverhii,lt
nissen" ausgefiihrt worden sind. Wenn die Versuchsperson wahrend der ganzen 
Versuchszeit ihre gewohnliche,. gemischte Kost bekommt, bei welcher die tag
liche Menge der verschiedenen Nahrungsstoffe nur geringe Schwankungen dar
bietet, so bleibt der kalorische Wert der CO2-Abgabe tatsachlich unverandert. 
Unter solchen Verhaltnissen kann man den Umsatz ebensowohl in emS CO2-Ab
gabe als ems 02-Verbrauch oder Kal./Stunde ausdriicken. In vielen Fallen handelt 
es sich nicht darum, den absoluten Betrag des Umsatzes, sondern die unter dem . 
EinfluB eines bestimmten Faktors stattgefundene Anderung desselben zu be
stimmen, und es ist ffir die Auseinandersetzung des Vorganges gleichgiiltig, in 
welchen Einheiten der Umsatz angegeben worden ist. In anderen Fallen, z. B., 
wenn es gilt, den zeitlichen Verlauf eines Prozesses festzustellen, der mit ver
mehrter CO2-Abgabe verbunden ist, ist natiirlich die CO2-Abgabe der empfind
lichste Indikator. 

Die Formel der indirekten Kalorimetrie. Es liegt auf der Hand, daB der 
Zusammenhang zwischen der Verbrennung, UKal./Min., Gramm-Kalorien1 , 

einerseits und der CO2-Abgabe, [C02] cm3/Min., dem 02-Verbrauch, [02] cm3/Min. 
und der N-Ausscheidung mit Harn, [N] mg/Min., anderseits sich folgender
maBen ausdriicken laBt: 

U = d [Os] + e [C02] + f [N]. 
Wie JOHANSSON 2 (1910) gezeigt hat, kann man in folgender Weise die Werte der Koef

fizienten d, e, I bereehnen: a, b, c bezeiehnen die oben angefiihrten kalorisehen Werte, 
KaI./1 O2 und qI' qa' 1 die respiratorischen Quotienten der drei Typsubstanzen Eiw., Fett, 
Kh. Mit k wird der 02-Verbraueh pro mg Harnstiekstoff, em3 OJm§ N, bezeiehnet. Man 
bestimmt den 02-Verbraueh, [Oal em3/Min., die CO2-Abgabe [COal em '/Min. und die N-Aus-

1 Bisher wurde in I, g und kg.KaIorien gereehnet. Hier rechnet man bequemer in 
em3, mg und g.KaIorien. 2 ABDERHALDENS Handb. d. bioI. Arbeitsmeth. Abt. 4, S. 361 
(1924). 
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scheidung mit dem Harn, [N] mgjMin. Von [OJ stammt Xl' X2, Xa aUB bzw. Eiw., Fett und Kh. 
Also [02] = Xl + X 2 + Xa • • • • • • • • • • • • • • • (1) 

[C02] = qlXl + q zx 2 + Xa. • • • • • • • • • • •• (2) 
U = a Xl + b x2 + C xa. . . . . . . . . . . . . (3) 

Xl = k [N]; X 2 und xalassen sich mittelst Gleich. (1) und (2) in [OJ und [COJ ausdriicken, 
wonach die erhaltenen Werte in Gleich. (3) eingesetzt werden. Es stellt sich heraus, daB 

b - C q2 C - b 1 - ql ql - q2 . d= --~; e=--~; f =ak ---bk - ---ck 1St. 
1 - q2 1 - q2 1 - q2 1 - q2 

Die Werte von a, b, c, q1' q2 und k sind in den obigen Tabellen enthalten. 
Die Koeffizienten d, e, f erhalten verschiedene numerische Werte je nach den 

angenommenen Typsubstanzen. Mit der von ZUNTZ bzw. von BENEDICT an
genommenen Zusammensetzung und Brennwerten dieser Substanzen erhalt man: 

U = 3,82 [02] + 1,23 [C02] - 1,85 [N] 
bzw. U = 4,11 [02] + 0,94 [C02] - 0,63 [N]. 

Nach der obigen Formel laBt sich der Energieumsatz direkt berechnen, 
ohne vorherige Ermittelung des "eiweiB£reien R..Q." (non.protein R.-Q.). Man 
sieht auch sofort ein, welche Rolle die Wahl der "Typsubstanzen" spielt. Die 
Koeffizienten d und e sind nur von der Verbrennungswarme und Zusammensetzung 
der Typsubstanzen Fett und Kohlehydrat abhangig. Der Koeffizient f hangt auBer
dem von derdrittenTypsubstanz - EiweiB - abo Die Ausscheidung von Harnstick
stoff N mg/Min. betragt hOchstens 4% bzw. 5% von dem gleichzeitigen 02-Ver
brauch und der CO2-Abgabe cma {!VIin. Die Zuverlassigkeit der indirektenKalorimetrie 
hangt also in erster Linie von der Wahl der Typsubstanzen Fett und Kohlehydrat 
abo - Der respiratorische Gaswechsel steht in einem sehr nahen Zusammenhang 
mit den Prozessen in den Geweben. Eine Steigerung der oxydativen Spaltungen 
gibt sich sofort durch einen vermehrten Gaswechsel zu erkennen. Es ist nur zu 
bemerken, daB eine gesteigerte Lungen ven tila tion einen Teil der im Korper
innern befindlichen CO2-Menge entfernt, was eine vorubergehende Steigerung 
der Verbrennung vortauschen kann. Die Ausscheidung des Harnstickstoffs 
ist immer etwas verspatet im Verhiiltnis zu der Abspaltung desselben. Nach dem 
oben Gesagten ist diese zeitliche Verschiebung fUr die indirekte Kalorirnetrie 
ziemlich belanglos. Technisch ist die Bestirnmung des Gaswechsels viel ein
facher als die Bestimmung derWarmeabgabe. Der groBen Warmekapazitat des 
Korpers wegen bleibt bei einer Steigerung der Korpertemperatur die Warme
abgabe hinter der Warmebildung zuruck. In Anbetracht der Schwierigkeiten, 
einen Durchschnittswertl der Korpertemperatur zu bestirnmen, laBt sich diese 
zuruckgebliebene Warmemenge nur scha.tzen. Die direkte Kalorirnetrie eignet 
sich demnach nicht fUr kurz dauernde Versuche. Ihre Hauptaufgabe bleibt, die 
fUr die indirekte Kalorirnetrie notwendigen Koeffizienten zu kontrollieren. - In 
diesem Zusammenhang muB auch eine andere indirekte Methode, die Verbrennung 
im Korper zu messen,· erwahnt werden - die Bestimmung des Energie
wertes der Nahrung bei frei gewahlter Kost. Beirn Nahrungsgleich
gewicht, d. h. im gewohnlichen Leben, ist offenbar [Kal.]nett{) = [Kal.]warme + Arb. 

Die Methode erfordert ziemlich lange Beobachtungsperioden, etwa 14 Tage, 
nicht aber die komplizierte Apparatur der anderen Methode und hat den groBten 
Teil des statistischen Materials geliefert, auf das die praktische Nahrungslehre 
sich griindet. 

Bei der obigen Berechnung des Energieumsatzes wird vorausgesetzt, daB 
auBer den N-haltigen Endprodukten keine unvollstandig oxydierten Stoffwechsel
produkte im Harn vorkommen. Man kann sich auch rragen, ob die indirekte 
Kalorimetrie in der obigen Form ohne weiteres auf FaIle wie Fettbildung 
aus Kohlehydraten und umgekehrt, Fett- und Kohlehydratbildung aus EiweiB 

1 BENEDICT, MILES und JOHNSON, Proc. of the nat. acado of sciences 0, S. 218 (1919). 



728 Achtzehntes Kapitel. 

anwendbar ist. Wie schon angefiihrt, muss en wir einen stetigen Aufbau 
von den drei Korpersubstanzen annehmen, und zwar aus "intermediaren 
Produkten", die zum Tell fiir alle drei gemeinsam sind. Gleichzeitig mit 
dem Aufbau, aber von anderen Faktoren abhangig, findet ein Zerfall des 
Korpermaterials in die gleichen intermediaren Produkte statt. Dank jener 
gemeinsamen Bausteine konnen die drei Substanzgruppen bis zu einem 
gewissen Grad einander sowohl im Korpermaterial als in der Nahrung vertreten. 
Die Reaktionen, welche in der Richtung des Aufbaus verlaufen, sind mit oxy
dativen Spaltungen der "intermediaren Produkte" gekoppelt, deren Endprodukte 
wir messen konnen. Die einzelnen Prozesse des Aufbaus, des Zerfalls und der 
oxydativen Spaltung entgehen unserer Beobachtung, sofem wir nicht die iso
lierten Organe untersuchen. Nur das Endresultat ist uns zuganglich. Aus den 
Endprodukten rekonstruieren wir das aus den drei Typsubstanzen zusammen
gesetzte Korper- oder Nahrungsmaterial und bezeichnen den ganzen Vorgang 
als "Verbrennung". Ob dabei eine Substanz, sagen wir ein Kohlehydrat, zuerst 
uber Intermediarprodukte in Fett umgewandelt wird, um danach zu zerfallen 
und zu verbrennen, oder direkt dieser Verbrennung anheimfallt, ist, was das 
Endresultat betrifft, einerlei. Der Aufbau und der Zerfall sind aber nicht von 
den gleichen Faktoren abhangig. Es ist also moglich, daB der Bestand einer der 
Typsubstanzen, z. B. Fett, steigt, wahrend derjenige einer anderen sinkt -
der "Bestand" schlieBt Korpermaterial und zugefiihrte Nahrung ein. Da die 
drei Typsubstanzen verschiedenen Gehalts an C, H, 0 sind, bedeutet jene Ver
schiebung eine Abgabe oder Aufnahme von CO2, ~O oder O2, die nicht als Ver
brennung bezeichnet werden kann. Eine solche Verschiebung, welche offenbar 
den respiratoriachen Quotienten auBerhalb der angegebenen Grenzen 0,7-1,0 
bringen muB, ist bei der Berechnung nicht vorausgesetzt, kann aber beruck
sichtigt werden. 

Nehmen wir [den Fall an; [~j] > 1. Die Zusammensetzung des Fettes wird mit CI I ' 

h ll , 011 bezeichnet, diejenige des Kohlehydrates mit CIII' hili' 0 111 , Um 1 g Fett zu er

halten, reichen im giinstigsten Fall ~ g Kohlehydrat aus. Flir jedes g Fett, das in 
CIII 

dieser Weise gebildet wird, entsteht ein O-"OberschuB 8hll - 011' der eine Verbrennung 

VOn ~'3fs (8hll -oll)g Kohlehydrat ermoglicht ohne Sauerstoffaufnahme aus der Atmo
cIII 

sphare. Imgesamten wirdalsomindestens ~ {CII + 3hll - 3/8 011) g Kohlehydrat pro g Fett 
CIII 

verbraucht oder mit den oben angefiihrten Zahlen: Fiir jedes g neugebildetes Fett wird 
immer 1,16 g oder 0,59 I CO2 abgespaltet und mindestens 2,44 g Kohlehydrate verbrennt, 
also mindestens eine Warmemenge von 2'44.4'18 - 9'46 = 0'72 Kal. frei gemacht. Der 
ProzeB verlauft also immer exothermisch und zwar wird fiir jeden I "abgespaltetc CO2'' 

mindestens g,a = 1'22 Kal. im Korper entwickelt. 
'59 

In analoger Weise kann der Fall [~j] < 1 unter der Annahme ciner Kohlehydrat

bildung aus Fett behandelt werden. Mit den oben angewendeten Bezeichnungen - die Ver
brennungswerte von Fett und Kohlehydrate werden mit UII bzw. UIII bezeichnet - und den 
in den obigen Tabellen angefiihrten Zahlwerten wird fiir jedes g neugebildetcs Kohlehydrat 

mindestens .su = 0'58 g Fett verbraucht. 0 111 - ~ 0;1 + 8 {~hil - hili} = 0'49 g oder 
CII cil CII 

0,34 I O2 aus der Atmosphare aufgenommen und ~ UII - UIII = 1'31 Kal. entwickelt, was 
CII 

etwa 240/ 0 von der Verbrennungswarme des in Kohlehydrat umgewandeIten Fettes ent
spricht. 

In beiden Fallen ist der gUnstigste - mit dem geringsten Energieaufwand 
verbundene - Reaktionsverlauf angenommen. Einen unglinstigeren Verlauf an-
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zunehmen ist d;tmit gleichwertig, eine groBere Kohlehydrat- bzw. Fettverbrennung 
in dieRechnung einzufiihren, und setzt keineXnderung beim Herleiten der obigen 
Formel del' indirekten Kalorimetrie voraus. Man hat also nur die extra CO2-
Abspaltung bei der Fettbildung aus Kohlehydrat, die extra 02-Aufnahme bei dem 
umgekehrten ProzeB nebst der entsprechenden Warmeentwickelung zu berlick
sichtigen. Man kann sich leicht iiberzeugen, daB die Formel in den beiden 
Fallen giiltig ble.ibt. - Die Prozesse sind beide exothermisch und sind also 
nicht ineinander umkehrbar. 

Ein respiratorischer Quotient, groBer als 1, wurde von HAN'RIOT (1892), 
MAGNUS-LEVY (1892), BLEIBTREU (1894) erwahnt, ist spater mehrmals nach 
reichlicher Kohlehydratzufuhr beobachtet worden und wird immer als eine Fett
bildung aus Kohlehydraten gedeutet, fiir die man verschiedene Reaktionsschemata 
vorgeschlagen hat. Die Kohlehydratbildung aus Fett ist niemals sicher beobachtet 
worden, spielt aber in den betreffenden Auseinandersetzungen eine wichtige Rolle. 

Der Fall [~j < 0'71 kommt im Diabetes vor und hangt mit einer Zucker

bildung aus EiweiB, nach einigen auch aus Fett zusammen. Die indirekte 
Kalorimetrie laBt sich auch fUr solche FaIle anwenden. Man hat aber auBer 
[OJ, [COJ und [N] auch anderen GroBen Rechnung zu tragen, vor allem der aus 
Eiweill stammenden Zuckermenge im Ham. Meistens sind die FaIle mit Azidosis 
kompliziert, was eine Anderung des "N-freien Restes" und eine Ausscheidung 
von Azetonkorpern bewirkt. 

Es mag noch einmal daran erinnert werden, daB die indirekte Kalorimetrie 
sich immer auf gewisse Annahmen griindet: die Zusammensetzung und Brenn
werte der Typsubstanzen. Weiter, die Berechnung gibt zwar die Energie
anderung des betreffenden Systems (Korper + zugefiihrte Nahrung) an, es 
ware aber denkbar, daB nicht die ganze umgesetzte Energiemenge nach auBen 
abgegeben wird, was natiirlich eine Nichtiibereinstimmung der direkten und der 
indirekten Kalorimetrie verursachen muB. In einem bebrliteten Ei wird totes 
Nahrungsmaterial in Strukturelemente Ie bender Zellen umgewandelt. Es ware 
moglich, daB hierbei Energie magaziniert wird. Eine interessante Untersuchung 
von BOHR und HASSELBALCH "Dber die Warmeproduktion und Stoffwechsel 
des Embryos" (1903) erwies indessen eine vollstandige Obereinstimmung zwischen 
der direkten und indirekten Kalorimetrie. Es liegt also kein Grund vor, vom 
energetischen Gesichtspunkt zwischen der strukturell angeordneten organischen 
Substanz und dem strukturlosen Material derselben chemischen Zusammen
setzung zu unterscheiden. 

II. Die Abbangigkeit des fSto1fwecbsels von verscbiedenen 
Variabeln. 

Die Rolle des Sauerstoffs bei den Umsetzungen in den Geweben. Schon 
LAVOISIER (1789) hat die Beobachtung gemacht, daB der Sauerstoffverbrauch 
bei Muskelarbeit, Verdauung und sinkender Temperatur der Umgebung zu
nimmt. AIs ErkHirung nahm er bei den genannten Vorgangen eine vermehrte 
Zufuhr von Sauerstoff an, die die Verbrennung im Korper steigerte. Die 
Lehre vom Sauerstoff als Regulator des Umsatzes wurde allmahlich verlassen. 
Aus Arbeiten von HERMANN (1867), VOlT (1870), PFLUGER (1872, 1875) ging 
hervor, daB der Stoffzerfall im Korper der primare Vorgang ist, dem sich der 
Sauerstoffverbrauch anschlieBt. Sehr deutlich ist die Rolle des Sauerstoffs in 
den Muskeln durch die Arbeiten von HILL und MEYERHOF klargelegt worden. 
Mit der Sauerstoffaufnahme hangt die Restitution nach dem Zerfall zu-
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sammen. Bei zunehmender Tatigkeit der Korperorgane steigt der Stoffzerlall 
und der "Sauerstoffbedarl" des Korpers. 

Ruhe und Tatigkeit der Organe. Man kann bei gewissen Organen wie Muskeln, 
Driisen, Nerven, die Zustande Ruhe und Tatigkeit unterscheiden. Vom chemi
schen Gesichtspunkt aus handelt es sich nur um einen graduellen Unterschied. 
1m ruhenden, ausgeschnittenen Froschmuskel konnte BLIXl (1901) eine Warme
entwickelung, also Zerlallsprozesse, nachweisen und HILL und MEYERHOF fanden 
im ruhenden Muskel die gleichen Zerlalls- und Restitutionsprozesse wie im tetani
sierten. Vom chemischen Gesichtspunkt aus ist die Muskelzuckung als eine 
voriibeI;gehende Steigerung des stetigen "Muskelprozesses" zu betrachten. Der 
Stoffwechsel des Korpers ist auf solche Prozesse der einzelnen Zellen zu beziehen. 
Schematisch hat man von dem Stoffwechsel der Ruhe den Tatigkeitsstoffwechsel 
gesondert, der einer gewissen "Leistung" entspricht (Leistungszuwachs). Ge
wisse Organe wie Herz, Atemmuskeln, Nieren, Leber usw. sind immerwahrend 
"tatig". Einen tatsachlichen "Ruheumsatz" des Korpers gibt es also nicht. 
Was man mit den oben beschriebenen Methoden bestimmt, ist die Warmeent
wickelung, bzw. 02-Verbrauch, CO2-Abgabe und N-Ausscheidung des Korpers, 
entsprechend einem gewissen Tatigkeitsgrad. Ware die jeweilige Tatig
keit der genannten Organe einigermaBen bekannt, so wiirde man durch Abziehen 
des entsprechenden Anteils von dem Gesamtumsatz den "Ruheumsatz" be
rechnen konnen. Von dem "Standardumsatz" (siehe unten) ausgehend hat 
KROGH (1916) den "wirklichen Grundumsatz" zu 75 0/ 0 von jenem geschatzt. 
Nach Ln:.JESTRAND 2 (1917) betragt die Atmungsarbeit 1-3% vom Standard
umsatz. Man hatte vorher 10-15% angenommen. - Die Tatigkeit des Korpers 
ist vor allem von der Muskelarbeit und der Nahrungsaufnahme abhangig. 
Um iiberhaupt quantitativ~ Beziehungen des Umsatzes aufstellen zu konnen, 
muB man also die unberechenbaren Schwankungen jener Faktoren ausschlieBen 
konnen. In Beobachtungsperioden hinreichender Lange - mindestens 24 Stun
den - bleibt der durchschnittliche Tatigkeitsgrad ziemlich gleich. 1m Hunger 
und im Schlaf ist wenigstens der eine der betreffenden Faktoren ausgeschlossen. 

Der Standardumsatz. Als man die Abhangigkeit des Stoffwechsels von ver
schiedenen Faktorell eingehender zu untersuchen anfing, und vor allem nach
dem man die klinische Bedeutung eilles pathologisch gesteigerten oder erniedrigten 
Umsatzes eingesehen hatte, trat der Bedarf von Standardbestimmungen 
deutlich hervor. Der Hungerstoffwechsel bietet manches von Interesse, eignet 
sich aber nicht als Standard. MAGNUS-LEVY (1893) hob hervor, daB spatestens 
in 12-14 Stunden der EinfluB einer Speiseaufnahme abklingt und der D-aswechsel 
den "Niichternwert" erreicht. Die storenden Schwankungen der Muskeltatig
keit lassen sich, wie LOEWY (1890) zeigte, beim ruhigen Liegen auf einem Sofa 
vermeiden, noch sicherer bei "vorsatzlicher Muskelruhe" (JOHANSSON 1896, 
1898), d. h. wenn man sich darauf einstellt, moglichst schlaff und unbeweglich 
zu liegen. Bei Tierversuchen erreicht man dasselbe in noch hoherem Grade mittelst 
Kurare oder anderer Narkotika (T.A.NGL 1911, KROGH 1914). Mittelst einer von 
BENEDICT angegebenen Vorrichtung (1911) kann man die Bewegungen des Ver
suchsindividuums kontrollieren. - MAGNUS-LEVY (1906) bezeichnetden Stoff
wechsel unter jenen Verhaltnissen als "Grundumsatz", LOEWY (1911) als "Er
haltungsumsatz", KROGH (1916) hebt hervor, daB man mit diesen Bestim
mungen nicht den "Minimalbedarf" des Korpers festzustellen beabsichtigt 
und schlagt die mehr adaquate Bezeichnung Standardumsatz vor. 1st bei 
der Bestimmung des Umsatzes die unberechenbare Einwirkung von Nahrungs
zufuhr und unbeabsichtigten Muskelbewegungen moglichst ausgeschlossen worden, 
-------

1 M. BLIX, Skand. Arch. f. Physiol. 12 (1901). 2 G. LrLJESTRAND, Skand. Arch. f. 
Physiol. 36 (1917). 
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80 sagt man, daB die Bestimmung unter StandardverhaItnissen ausgefiihrt 
worden ist. Bei der Bestimmung des Standardumsatzes, der z. B. beirn Ver. 
gleich verschiedener Individuen in Betracht kommt, muB auch die Korperlage 
beriicksichtigt werden. Ubergang von liegender zu sitzender Stellung erhoht 
den Umsatz urn etwa 7% (JOHANSSON 1898). In manchen Fallen, z. B. bei Ax· 
beitsversuchen geht man nicht von dem Standardumsatz aus, sondern von einem 
Grund umsa tz, dessen Voraussetzungen in jedem FaIle genau angegeben werden, 
:und bestirnmt den Leistungszu wachs. 

Die Tagesschwankungen des Standardumsatzes. Bei der Bestirnmung des 
Standardumsatzes einer Person betragt die mittlere Abweichung der Einzel. 
beobachtungen etwa 5%. Der mittlere Betrag halt sich Jahre hindurch un· 
verandert (MAGNUS.LEVY, JOHANSSON). Einen EinfluB der Jahreszeiten 
konnte DURIG 1 (1909) nicht bemerken. Tagesschwankungen sind dagegen 
festgestellt worden (JOHANSSON 1898). Es ist natiirlich nicht moglich, "vorsatz. 
liche Muskelruhe" langere Zeit einzuhalten. Es wurden also 1-2stiindige "Stan. 
dardperioden" abwechselnd mit Perioden gewohnlicher Bettruhe bzw. gewohn· 
licher Zimmerruhe angeordnet. Beirn Wegfall der gewohnlichen Muskelbewegungen 
findet eine Senkung der Korpertemperatur statt, ehe die Warmeabgabe sich nach 
der niedrigeren Warmeproduktion eingestellt hat, was etwa eine Stunde erheischt. 
Sogar beirn Ubergang von gewohnlicher Bettruhe' zur vorsatzlichen Muskelruhe 
findet eine solche Senkung statt, die etwa 0,1 0 0 betragt. Beirn Ubergang von 
gewohnlicher Zimmerruhe zur vorsatzlichen Muskelruhe betragt dieselbe irn all. 
gemeinen 0,6 0 O. Wenn man die Warmekapazitat des Korpers beriicksichtigt, 
findet man, daB jene Senkung der Korpertemperatur der Abnahme des 
Stoffumsatzes entspricht. Fiir die betreffende Versuchsperson war das 
Tagesmittel der Korpertemperatur bei gewohnlicher Lebensweise 36,8 0 0 (rekt. 
Temp.; stiindl. Mess.; 2 Per. von je 3 und 4 Tagen), bei 34 Stunden Bettruhe 
36,58 0 0 und das Mittel fUr samtliche Standardperioden 36,440 O. Die PuIs· 
frequenz zeigte ein ahnliches Verhalten. Die betreffende Versuchsperson, Mann, 
35 Jahre, 73 Kilo, 180 em, erwies also den Standardumsatz 20,7 + 1,1 g 002-
Abgabe pro Stunde, die Standardtemperatur 36,440 0 und die Standardpuls. 
frequenz 55, samtliche Werte Tagesmittel in liegender Stellung. Die Standardwerte 
fiir die verschiedenen Tageszeiten erweisen eine gewisse Periodizitat. JURGENSEN 
(1873) , der die Tagesschwankungen der Korpertemperatur bei im Bett 
liegenden Personen beobachtete, fand es aus diesem Grunde nicht moglich, die· 
selben aus bekannten Einfliissen zu erklaren. Es ist aber offenbar, daB die 
Muskeltatigkeit bei gewohnlicher Bettruhe hinreichend ist, um diese Schwan· 
kungen erklarlich zu machen. Wie sind aber die unter Standardverhalt. 
nissen vorkommenden Tagesschwankungen des Umsatzes zu er· 
klaren~ Die Pulsfrequenz und Korpertemperatur werden offenbar von 
denselben Faktoren beeinfluBt. JUNDELL2 (1904) fand bei Neugeborenen keine 
Temperaturschwankungen von dem bei den Erwachsenen bekannten Typus. Er 
konnte nachweisen, wie diese erst spater auftreten und immer deutlicher werden, 
je mehr das Kind von seiner Umgebung und vor allem von der Abwechslung von 
Tag und Nacht beeinfluBt wird. Auch bei den Standardverhaltnissen befindet 
sich die betreffende Versuchsperson unter Einwirkung von Sinnesreizungen, 
vorhergehender Ruhe oder Tatigkeit. Eine wichtige Rolle spielt die "geistige 
Tatigkeit", die gewohnlich mit Steigerung der Atembewegungen verbunden ist 
und wahrscheinlich auch den Muskeltonus beeinfluBt. Niedrige Umsatzwerte 
kommen in allen Tageszeiten vor. Sie sind aber seltener wahrend des Tages als 
in der Nacht. - Nach LOEWy3 (1891) wird der Umsatz von dem Schlaf an sich 

1 DURIG, Denkschr. d. math.·nat. Kl. d. Akad. d. WiSB. Wien 88 (1909). 2 JUNDELL. 
Jahrb. f. Kinderheilk. 59 (1904). 3 LOEWY, Ber!. klin. Wochenschr. Nr. 18 (1891). 



732 Achtzebntes KapiteI. 

mcht beeinfluBt. JOHANSSON (1898) konnte keinen Unterschied finden zwischen 
dem Standardumsatz im Waehen (liegende Stellung in der Naeht) und dem Um
satz im ruhigen Sehlaf. Die geistige Tatigkeit ist yom psyehologisehen Ge
siehtspunkt aus mehts anderes als Aufmerksamkeit. Bei "vorsatzlicher Muskel
ruhe" ist die Aufmerksamkeit auf den eigenen Korper eingestellt. Wenn man 
dieselbe, sagen wir, auf ein Problem der Stoffwechsellehre riehtet, ist es wohl 
moglieh, daB der Umsatz im Gehirn steigt, wenigstens bekommt der Betreffende 
leicht diese Vorstellung, besonders wenn das Problem ungelOst bleibt. DaB sieh 
dabei sofort die gewohnlichen Muskelspannungen und Bewegungen, die man bei 
der "vorsatzlichen Muskelruhe" vermeiden will, "spontan" einstellen, ist jeden
falls sicher. 

Der Standardumsatz verschied~ner Individuen. Da der Umsatz im Korper 
auf Zellprozesse zu beziehen ist, muB der Standardumsatz bei verschie
denen Individuen mit der Menge des tatigen Protoplasmas oder vielleicht 
gewisser Strukturelemente desselben zunehmen. Es ist aber nicht moglieh, 
jene Menge einigermaBen sicher zu bestimmen. FOLIN 1 (1905) hat als MaB des 
aktiven Protoplasmas die Ausscheidung von Kreatinin bei kreatinfreier Kost 
vorgeschlagen. Man ist aber zunachsthingewiesen, denStandardumsatz pro kg 
Korpergewicht berechnet als den Ausdruck der Intensitat des Umsatzes 
anzunehmen. Bei einer Zusammenstellung solcher Berechnungen findet man im 
allgemeinen, daB kleinere Individuen einen lebhafteren Umsatz haben als groBere. 
Lange beY~r jene Berechnungen moglich waren, hatte C. BERGMANN (1847) er
kannt, daB ein kleineres Tier (Warmbliiter) im Verhaltnis zu seinem Gewicht 
einem groBeren Wiirmeverlust ausgesetzt sein muB als ein groBeres. Der Wiirme
verlust wird namlich von der GroBe der Oberflaehe bestimmt. 

Das RUBNERsehe Oberflaehengesetz. Jenem Gedankengang folgend, be
rechnete RUBNER (1883) fiir eine Anzahl Runde, von 31 bis 3 kg Gewicht, die 
24stiindige Warmeproduktion teils pro kg, teils pro m2 Oberflache und erhielt 
in ersterem FaIle regelmaBig zunehmende (von 36-88 KaL), in letzterem FaIle 
aber Werte, die um ein Mittel (1l43 Kal.) in der Weise schwankten, daB er die 
Warmeproduktion der Oberfiii.che des Tieres proportional annehmen konnte. 
Jene RegelmaBigkeit - das RUBN'ERSChe Oberflachengesetz - erwies sich 
nachher auch fUr Mensehen und fiir die verschiedensten Warmbliiter giiltig und 
zwar immer mit annahernd dem gleichen mittleren Betrage des Umsatzes pro m2 

Oberflache berechnet: Pferd 1085 KaL, Mensch 1042 Kal., Maus 1188 KaL Unter 
Standardverbaltnissen bestimmt, betragt der Umsatz pro m2 Oberflache und 
24 Stunden etwa 830 KaL Auch bei Kaltbliitern fand man Andeutungen eines 
Oberflachengesetzes (KNAUTHE 1898, KREHL 1899). Man hatte offenbar ein durch
greifendes Organisationsprinzip gestreift. Es wurde aber immer deutlicher, daB 
die von einem qm Korperoberflache abgegebene Warmemenge kaum das be
stimmende Moment sein kann, dem die Zellprozesse bei den verschiedensten Tieren 
sich anpassen. 1m2 einer behaarten, befiederten, nackten usw. Korperoberflache 
kann doch nicbt den gleichen Wert fiir die Warmeabgabe haben. Es wurde 
u. a. von v. ROESSLIN (1888), DREYER (1912), PFAUNDLER (1921) hervorgehoben, 
daB der Korperquerschnitt, Darmoberflache, Querschnitt von Aorta und von 
Trachea, das Gewicht parenchymatoser Organe wie Nieren und Leber der Korper
oberflache proportional sind und man hat den Gedanken ausgesprochen, daB 
der Standardumsatz wie der MuskelprozeB (BLIX 1901) auf die Oberflache ge
wisser Zellelemente zu beziehen sei, deren Summe sich wie die erwahnten GroBen 
verhalt. 1m allgemeinen verlaufen die chemischen Umsetzungen im Korper nicht 
massenweise wie in einem Reagenzglas, sondern schichtenweise entlang Ober-

1 FOLIN, Americ. Journ. of PhysioI. 13 (1905). 
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flachen. Als Beleg kann die Verdauung des Inhalts im Magen (ARRHENIUS l 

1909) und im Darm (G. FORSSELL 2 1923) angefiihrt werden. Der Energieumsatz, 
pro m 2 KorperoberfHiche berechnet, wiirde somit mehr die Abhangigkeit des 
Stoffwechsels von der durchschnittlichen Zellstruktur als die Bedeutung des
selben fUr die Aufrechterhaltung der Korpertemperatur berucksichtigen. Die 
Bestimmung der Korperoberflache hat dadurch ein besonderes Interesse 
erhalten, und man hat verschiedene empirische Formeln (MEEH 1897, DREYER 
1912, Du BOIS 1916) vorgescblagen, um dieselbe aus dem Korpergewicht alIein 
(MEEH) oder unter Mitberucksichtigung der Korperlange, oder aus der Lange und 
dem Umkreis der verschiedenen Korperteile (Du BOIS' lineare Formel) her
zuleiten. Es hat sich bei fettleibigen Personen gezeigt, daB der Umsatz pro m2 

Korperoberflache, nach Du BOIS berechnet, normale Werte gibt, wahrend die 
nach MEEH berechneten Werte Kal./m2 die Annahme eines anormal niedrigen 
Umsatzes bei diesen Personen veranlaBt haben (MEAN'S 1915). 

Die Abhiingigkeit des Standardumsatzes von Korpergewicht, Korperliinge 
und Geschlecht. Aus den Ergebnissen der ersten Versuche, den Umsatz unter 
Standardverhiiltnissen zu bestimmen, berechneten TIGERSTEDT (1897) und 
JOHANSSON (1897) den Betrag I Kal. pro Stunde und kg fur einen erwach
senen Menschen. MAGNUS-LEVY (1906) stelIte aIle diesbezugliche Beobach
tungen zusammen und zeigte, daB der "Grundumsatz", nicht nur pro kg, sondern 
auch pro m2 Oberflache berechnet, mit dem Korpergewicht oder der Korper
lange abnimmt und also nur annahernd dem RUBNERschen Oberflachengesetz 
folgt. Nachher haben HARRIS und BENEDICT 3 (1919) ein groBeres Material von 
Bestimmungen des Standardumsatzes, 136 Manner und 103 Frauen, nach der 

. Methode der Korrelationsrechnung behandelt und gezeigt, daB die Variabeln 
Korpergewicht, Korperlange, Alter und Geschlecht, jeder fur sich 
den Umsatz beeinflussen. Nach den Untersuchungen von MAGNUS-LEVY und 
FALCK (1899) hatte man vorher angenommen, der Umsatz sei unabhangig yom 
Geschlecht. 

Alter, Konstitution. Von den erwahnten Variabeln hat das Alter ein be
sonderes Interesse erweckt. Der verhaltnismaBig groBe Nahrungsbedarf der 
Kinder ist eine alte Erfahrung. Die ersten mehr umfassenden Untersuchungen, 
bei denen zwar nicht die Standardverhaltnisse beriicksichtigt wurden (SONDEN 
und TIGERSTEDT 1895), ergaben fUr das Kindesalter eine COz-Abgabe, die pro 
m 2 Oberflache berechnet das P/2fache der eines Erwachsenen erreicht. In ahn
licher Weise verhiilt sich auch der Standardumsatz (MAGNUS-LEVY und FALK 
1899). Der lebhafte Stoffwechsel erstreckt sich aber nicht bis in das fruheste 
Sauglingsalter hinab. Es ist durch zahlreiche Untersuchungen (SCHERER 1895, 
HEUBNER und RUBN'ER 1898, HASSELBALCH 4 1904, MURLIN und HOOBLER 5 1915; 
BENEDICT und TALBOT 6 1921) nachgewiesen, daB der Umsatz, pro m2 Oberflache 
berechnet, bei den Neugeborenen sehr niedrig ist, bisweilen sogar niedriger als 
bei den Erwachsenen. Die fur das Kindesalter charakteristischen hohen Werte 
des Umsatzes pro m 2 Oberflache kommen erst nach 6 Monaten, und mit dem 
ersten Jahr ist das Maximum (140-150% gegenuber den Erwachsenen) erreicht. 
Nachdem der absolute Betrag des Umsatzes mit dem Ende des Wachstums sein 
Maximum erlangt hat, fangt derselbe an, abzunehmen, und zwar mit 7 KaL pro 
Jahr beim Mann und 2 KaL beim Weib (HARRIS und BEN'EDICT 1919). 1m Greisen
alter ist der Umsatz pro m 2 Oberflache entschieden niedriger als bei den Erwach
llenen (TrGERSTEDT, MAGNUS-LEVY). - Die charakteristischen Anderungen deB 

1 .ARRHENIUS, Zeitschr. f. physio!. Chern. 63 (1909). 2 G. FORSSELL, Am. Journ. of 
roentgenologJT 10 (1923). 3 HARRIS and BENEDICT, Scientific Monthly 1919. 4 lliSSELBALCH, 
·zit. KROGH. 5 MURLIN and HOOBLER, Journ. of dise88. of child. 9 (1915). 8 BENEDICT and 
·TALBOT, Cameg. lust. Pub!. 302 (1921). 
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Umsatzes mit dem Alter lassen sich offenbar nicht mit der Regulierung der K6rper
temperatur in Zusammenhang bringen. Man hat gemeint, daB der lebhafte Um
satz des Kindesalters mit dem Wachstum zusammenhange. Die Wachstums
intensitat zeigt aber kein Maximum am Ende des ersten Lebensjahres. Es mag 
bier erwahnt werden, daB muskul6se, trainierte Personen, Athleten, einen gr6Beren 
Umsatz haben als Personen in allgemein derselben K6rperlange und desselben 
Gewichts (BENEDICT und SMITH 1915). Umgekehrt scheint ein reichlicher Fett
vorrat die K6rpermaBe zu vergroBern, ohne den Umsatz zu vermehren (MAGNUS
LEVY 1906). Man hat den EinfluB des Alters auf gegenseitige Verscbiebungen 
der Protoplasma- und Fettmengen des Korpers oder auf qualitative Anderungen 
des Protoplasmas zu beziehen versucht. Es bleibt aber ubrig, diese Anderungen 
nachzuweisen. In unserem Vorbild der Stoffwecbselprozesse ist die oxydative 
Spaltung, also der meBbare Umsatz, mit Assimilationsprozessen gekoppelt. Es 
liegt daher nahe, anzunehmen, daB in der betreffenden Periode des Kindesalters 
irgend ein Organsystem, vielleicht die Muskeln, sich besonders kraftig entwickeln. 
Ebenso laBt die Abnahme des Standardumsatzes im hoheren Alter auch eine 
Abnahme der Korpermuskulatur vermuten. 

Vorausberechnung des Standardumsatzes. Wenn auch die Abhangigkeit des 
Umsatzes von den angefUhrten Variabeln noch nicht theoretisch aufgeklart 
worden ist, so laBt sich doeh der normale, d. h. durehschnittliche Betrag des 
Standardumsatzes praktisch fUr jeden vorkommenden Fall vorausberechnen. 
Hat man also kliniseh oder experimentell einen gewissen Betrag des Umsatzes 
- unter Standardverhaltnissen - festgestellt, so kann man direkt die Wahr
scheinlichkeit fUr die Mitwirkung eines speziellen Faktors beurteilen. Nach HARRIS 
und BENEDICT (1919) berechnet sieh der normale Standardumsatz (h Kal.j24 Stun
den) aus dem Korpergewieht (w kg), der Korperlange (8 em) und dem Alter 
(a Jahre) fUr Erwaehsene folgendermaBen, Mann: h = 66,473 + 13,752 w + 
5,003 8 + 6,755 a; Weib: h = 655,096 + 9,563 w + 1,8508 + 4,676 a. Die be
treffenden Werte fUr Kinder sind in besonderen Tabellen zusammengestellt. 

Stoffwechselhormone. Die Tatigkeit vieler Organe, z. B. VerdammgsdrUsen, 
wird zum Teil durch Hormone geregelt. Man hat die Moglichkeit angefUhrt, 
daB die Zerfallsprozesse in den Geweben von besonderen Stoffweehsel
hormonen beeinfluBt werden. MAGNUS-LEVY (1897) machte auf den niedrigen 
Standardumsatz bei Beeintraehtigung der Schilddrusenfunktion (Myx
odema, Cachexia strumipriva, Kretinismus) und auf die augenfallige steigernde 
Wirkung der Thyroideapraparate bei diesen Patienten aufmerksam. Bei Ge
sunden erweist sich die Wirkung dieser Praparate lange nicht so deutlich 
(ANDERSSON und BERGMAN'N 1898). Die klinisehen Befunde sind durch 
Tierexperimente bestatigt worden. Einc gesteigerte SehilddrUsenfunh'tion 
(Morbus Basedowi) ist, wie ebenfalls MAGNUS-LEVY zeigte, mit einem er
hohten Standardumsatz verbunden. Die Anderung des Standardumsatzes 
wird nunmebr als fur die genannten Krankheiten kennzeichnend betrachtet. -
Bei kastrierten Tieren tritt einige Woeben nach der Operation eine Senkung 
des Gaswecbsels ein (LOEWY und RICHTER 1899). Oophorindarreichung bebt 
denselben, bisweilen uber den ursprunglichen Wert binaus, erweist sich aber bei 
nichtoperierten Tieren unwirksam. - Exstirpation der Hypophyse senkt die 
CO2-Abgabe (BENEDICT und HOMANS 1912). In gewissen Fallen von Fettsucht 
bei Menschen hat man als Ursache den Ausfall eines etwaigen Stoffwechsel
hormons angenommen. 

Die Bedeutung der Schilddrusenfunktion sowohl fur das Entwickelungs
alter als fUr die Leistungsfahigkeit del' Erwachsenen ist anerkannt. Wenn es 
sich herausstellen wiirde, daB diese \Virkung mit einer Umsatzsteigerung ver-
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bunden ist, so konnte man del' Schilddriise die Aufgabe erteiien, ein echtes Stoff
wechselhormon zu bereiten. 

Sauerstoffdruck in der Umgebung. Aus dem, was oben betreffend die Rolle 
des Sauerstoffs gesagt ist, wird es erkHirlich, warum del' Standardumsatz von 
Schwankungen des Sauerstoffdruckes in del' Umgebung nicht merklich beeinfluBt 
wird. Die Zerfallsprozesse verlaufen stufenweise. Bei den ersten Stufen, die fiir 
den ganzen V organg in erster Linie bestimmend sind, kommt del' Sauerstoff 
nicht in Betracht. Del' Vorgang wird natiirlich bei nicht himeichender Sauerstoff
Zufuhr gestort. Diese Zufuhr ist indessen in del' Weise geregelt, daB eine nam
hafte Verminderung derselben einen so niedrigen Druck wie etwa 400 mm (etwa 
80 mm Sauerstoffdruck) voraussetzt. Bei diesel' Sachlage kann man, wie KROGH 
hervorhebt, von einer Steigerung des Sauerstoffdruckes nul' eine sehr geringe 
Einwirkung auf den Standardumsatz erwarten, was auch aus diesbeziiglichen 
Untersuchungen u. a. von BENEDICT und HIGGINS (1911) hervorgeht. 

Temperatur des Korpers und der Umgebung. Die chemischen Umsetzungen 
werden durch Erhohung del' Temperatur beschleunigt. 1m allgemeinen entspricht 
eine Temperatursteigerung von 100 einer Verdoppelung bis Verdreifachung 
(VAN'T HOFF). Man hat sich gefragt, inwieweit diese Reaktionsgeschwin
dig k e it - T em per at u I' - Reg e I (R - G - T - Regel) bei den Zerfalls
prozessen in den Geweben zum Vorschein kommt. Bei Kaltbliitern, deren 
Korpertemperatur sich nach del' Temperatur del' Umgebung einstellt, ist es ver
h1iJtnismaBig einfach, den Standardumsatz innerhalb eines ziemlich weiten Tem
peraturbereiches zu bestimmen. Bei den Warmbliitern muB zuerst del' Mecha
nismua del' Warmeregulation mittelst Durchschneidung des Halsmarks odeI' 
Kurarevergiftung ausgeschlossen werden. KROGH (1916) hat eine Anzahl solcher 
Versuchsreihen zusammengestellt und gezeigt, daB del' Standardumsatz sehr 
regelmaBig mit del' Temperatur del' Gewebe steigt, und zwar in der
selben Proportion bei den verschiedensten Tieren: Fisch, Frosch, Hund. Von 
del' R-G-T-Regel weichen die meisten Temperatur-Umsatzkurven etwas ab, in
dem del' Temperaturkoeffizient mit steigender Temperatur etwas abnimmt. Bei 
den komplizierten Vorgangen im Organismus und bei del' chemischen Umsetzung 
in einer verdiinnten Losung ist abel', wie KROGH hervorhebt, del' gleiche Ver
lauf kaum zu erwarten. Fiebernde Menschen bieten nach dem Fieberanstieg die 
Gelegenheit, den Standardumsatz innerhalb des Temperaturbereiches 37 -41 0 C 
zu bestimmen. Du BOIS i (1921) hat in 137 Fallen denselben mittleren Temperatur
koeffizienten gefunden wie in einer groBen Reihe typischer chemischer Reak
tionen. Nach dem Fieberanstieg liegt also einfach Hyperthermie VOl'. - Bei 
Warmbliitern steigt del' Umsatz mit sinkender Temperatur del' Umgebung und 
umgekehrt, wahrend in beiden Fallen die Korpertemperatur annahernd un
verandert bleibt, ein Teilvorgang del' Aufrechterhaltung del' Korpertemperatur 
bei den hoheren Tieren, den RUBNER (1887) die chemische Warmeregulation 
genannt hat. Del' V organg wird durch Halsmarksdurchschneidung odeI' Kurare
vergiftung ausgeschlossen (RoHRIG undZuNTz 1871; PFLUGER 1878; VELTEN 1880), 
ist also von del' Muskulatur und dem Nervensystem abh1i.ngig. Man fragt sich 
zunachst, ob die betreffende Steigerung des Umsatzes auf den gewohnlichen 
Muskelproze B zu beziehen ist, d. h. ob sie mit einer Spallliungsentwickelung in 
den Muskeln verbunden ist. Die Frage ist kaum mittelst Tierversuchen zu losen. 
Menschen konnen iiber eine Stunde niedrigen Temperaturgraden del' Um
gebung, also Kaltereizen, ausgesetzt werden, ohne eine Steigerung des Standard
umsatzes zu erweisen (LOEWY 1890, JOHANSSON 1896). Man hatte erwartet, daB 
ein spezieller Mecbanismus zur Verhtitung des Sinkens del' Korpertemperatur 
dmch Steigerung del' Verbrennung sich unter solchen Verhaltnissen zu erkennen 

1 Du BOIS, Journ. of the Americ. med. assoc. 77, p. 352 (1921). 
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geben wiirde. WU'd die Muskelruhe von Zittern oder Schiittelfrost gestort, steigt 
sofort der respiratorische Gaswechsel. LILJESTRAND und M.WNUS I (1922) haben 
dieselbe Beobachtung gemacht im kiihlen Koblensaurebade. Kleme Tiere, die 
m der Warme ruhig smd, werden bei sllkender Temperatur der Umgebung 
sofort unruhig (PEMBREY 1894). Gibt man vorher Urethan (KRARUP 2 1902), 
bleiben sowohl die Bewegungen wie die Steigerung des Umsatzes aus. Die Be
deutung der im gewohnlichen Leben unbeachteten Muskelspannungen und 
Bewegungen fiir den jeweiligen Stand der Korpertemperatur geht aus der 
sofortigen Temperaturabnahme bei "vorsatzlicher Muskelruhe" (JOH.ANSSON 
1896, 1898) hervor. Bei den erwahnten Kiihlversuchen (JOHANSSON, LILJESTRAND 
und MAGNUS) nahm die Korpertemperatur ab, in einigen Fallen bis 35,8 0 C und 
blieb nach der Kiihlperiode auf dem niedrigen Stand, bis die Versuchsperson 
sich zu bewegen anfmg. Diejenige Muskeltatigkeit - Zittern, Schiittelfrost uSW. -, 
die beim Abkiihlen des Korpers, behn Fieberanfall, nach dem Warmestich (ARON
SORN' und SACHS 1885) oder Abkiihlung gewisser Rirnteile (BARBOUR 3 1912, 
BARBOUR und PRINCE 4 1915) beobachtet wird und bisweilen mit gewaltiger Steige
rung des Umsatzes verbunden sein kann, ist offenbar von den Muskelspannungen 
bei den gewohnlichen Korperbewegungen und Korperhaltungen sehr verschieden. 
Ob jene Muskeltatigkeit allein auf Impulse von dem Nervensystem oder auf Mit
wirkung etwaiger "Reizstoffe" zu beziehen ist, laBt sich zur Zeit nicht ent
scheiden, ebensowenig wie es moglich ist, zu verneinen, daB bei der Umsatz
steigerung nach den erw1ihnten Emgriffen auch andere Organe, Z. B. die Leber, 
mitbeteiligt sein konnen. Die von BOCKE, AGDUHR U. a. in den Muskeln ge
fundenen Sympathikusfasern, welche man als Vermittler eines "chemischen Tonus" 
im Dienste der chemischen Warmeregulation angenommen hat, smd auch bei 
poikilothermischen Tieren beobachtet worden. 

Der Umsatz bei Muskelarbeit. Leistung. Nutzeffekt. Die Steigerung des 
Umsatzes bei Muskelarbeit ist der typische "Leistungszuwachs". Es wird also 
nichtwie bei den vorher behandelten Faktoren nur Warme entwickelt, sondern 
auch eine mechanische Prastation geleistet, bisweilen in Form auBerer 
Arbeit, die in m-kg gemessen werden kann, Z. B. beim Reben emes Gewichts, 
Steigen, d. h. Reben des eigenen Korpergewichtes, Treiben einer Maschine, bis
weilen in Form gewerblicher Arbeit, Fortbewegung des Korpers, Anderung und 
Beibehalten emer gewissen Korperstellung usw. Fiir Versuchszwecke bedient 
man sich kalibrierter Maschinen - Ergometer -, die einen stellbaren Wider
stand leisten und die zugefiihrte Arbeit in Warme umsetzen. Als Beispiele konnen 
GXRTNERS Ergostat, das Fahrradergometer nach BENEDICT und nach KROGH, 
JOHANSSONS Ergometer nach dem Prmzip des FICKSchen Arbeitsammlers, ZUNTZS 
rotierende Tretbahn angefiihrt werden. Die kalibrierte Maschine gibt die Lei
stung der Muskeln an, Am/kg oder Kal./Arbeitsperiode. 

Der Leistungszuwachs des Umsatzes, U = [Kal./Min']LeistungSumsatz 
- [Kal./Min.]Grundumsatz, wird mittelst der indirekten Kalorimetrie bestimmt. 
Bisweilen kann der 02-Verbrauch oder die CO2-Abgabe allein als ein rela
tives MaB des Umsatzes hillreichend sein. Smd der Leistungszuwachs des 
Umsatzes und die Leistung der Muskeln in absolutem MaB, Kal. oder m/kg, be-

stimmt worden, so berechnet sich der Nutzeffekt e =~. Das Verhaltnis 

L-- . t A , worm der Grundumsatz nicht beriicksichtigt ist, hat in diesem 
elS ungsumsatz 

1 Ln.JESTRAND und MAGNUS, PFL. Arch. 193 (1922). 2 F. C. KRARUP, Den omgivende 
temperaturs indflydelse paa det respiratoriske Stofskifte og Varmeproduktion (Di\nisch). 
Diss. Kopenhagen 1902. 3 BARBOUR, Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. 70 (1912). 
, BARBOUR and PRINCE, Journ. of PharmakoI. II (1914). 
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Zusammenhang kein Interesse. Der Nutzeffekt betragt im allgemeinen 1/5, d. h. 
20%, kann aber unter den giinstigsten Verhaltnissen bis 33% steigen (ZUNTZ, 
Dum:G 1909; BENEDICT und CATHCART 1 1913), ein Betrag, der eine Temperatur. 
steigerung bis etwa 200 0 C in den Muskeln voraussetzen wiirde, wenn man den 
Muskel ala eine Warmemaschine betrachtete. 1m allgemeinen erreicht man hoheren 
Nutzeffekt bei Arbeit mit den Beinen ala mit den Armen. Optimale Geschwindig
keit und optimale Belastung (Widerstand) sind voneinander abhangig (LAULANIE 
1905). FUr jede Person gibt es auBerdem einen optimalen Rhythmus. Beim Gang, 
Laufen, Radfahren, Schwimmen usw. wird der Leistungszuwachs des Umsatzes 
pro m Horizontalbewegung und kg Korpergewicht berechnet. Man kann auch 
in diesen Fallen eine optimale Geschwindigkeit konstatieren (DURIG 1909, LILJE
STRAND z I920). - Der groBte Umsatz, der gemessen worden ist, betragt 9314 Kal./ 
24 Stunden bei einem Mann, 22 Jahre, 76 kg, 178 cm, der 16 Stunden Arbeit 
mit einem Fahrradergostat in einem Respirationskalorimeter leistete (ATWATER 
1903). Der Umsatz pro kg und Stunde variierte von 0,8 Kal. im Schlaf bis 6,6 Kal. 
wahrend der Arbeit. Bei kiirzeren Beobachtungsperioden betragt der Umsatz 
einer trainierten Person von etwa 1 Kal./Min. inRuhe bis 14 Kal./Min. bei schwerer 
Arbeit. Die Leistung eines Mannes mit achtstiindigem Arbeitstag wird bis auf 
11 mkg/Sek. geschatzt. Bei einer Arbeitsperiode von 30 Sek. bzw. 4 Sek. hat 
BLIX (1904) Leistungen von 40 bzw. 101,2 mkg/Sek. beobachtet. Bei diesen 
kurzdauernden, aber enormen Leistungen reicht die Leistungsfahigkeit des Her
zens und des Atmungsmechanismus nicht aus, um den Muskeln den ntitigen Sauer
stoff zuzufiihren. Der Korper wird von Milchsaure iiberladen, die erst durch die 
Sauerstoffzufuhr in der folgenden Erholungsperiode beseitigt wird (HILL und 
LUPTON 3 1924). 

Variabeln, die bei der Muskelarbeit den Umsatz beeinfiussen. Bei den gewohn
lichen Muskelbewegungen hat man drei Formen von Muskeltatigkeit unter
schieden, positive, statische und negative, die man am einfachsten mit 
Heben, Halten und Senken eines Gewichtes darstellen kann. AuBer der Be
lastung kann die Dauer (Geschwindigkeit), die Ausgangslage und der Umfang 
einer Kontraktion variieren. Mittelst des erwahnten Ergometers nach dem 
Prinzip des FIcKschen Arbeitssammlers haben JOHANSSON und KOMEN' (1900, 
1902)" den EinfluB dieser Variabeln auf den Umsatz untersucht und haben dabei 
die COz-Abgabe als relatives MaB des Umsatzes bestimmt. Es stellte sich heraus, 
daB, wenn eine gewisse Bewegung in einer bestimmten Folge N-mal in einer 
Versuchsperiode (1/2-1 Stunde) wiederholt wird, die COa-Abgabe linear mit 
N wachst, also [C02] = q + p N. Die absolute Ruhe zwischen den einzelnen Be
wegongen schlieBt jede Ermiidung aus. Unter diesen Verhaltnissen stellt also jede 
"Einzelprastation" mit dem Arbeitssammler - "Spannungsentwickelung" in den 
Muskeln, kurz und gut "Bewegung" - einen abgeschlossenen ProzeB dar, der die 
folgenden "Bewegungen" nicht beeinfluBt. In der obigen Formel entspricht q dem 
Grundumsatz und p dem Leistungszuwachs fiir jede Einzelprastation. Die mittleren 
Werte von p und q ergeben sich gleichzeitig, d. h. man arbeitet mit einein mitt
leren Grundumsatz q, der natiirlich mit dem direkt bestimmten verglichen werden 
kann. Die Geschwindigkeit oder richtiger die Dauer, Z, einer "Einzelprastation" 
kann variiert werden. Es erweist sich dabei, daB p = 8 + t Z ist, d. h. daB der 
Umsatz linear mit der Dauer Z (umgekehrt mit der Geschwindigkeit) wachst. 
Es ist selbstverstandlich, daB der Umsatz mit der Dauer der betreffenden Einzel· 
prastation zunehmen muB. Das Interessante ist, daB die Zunahme linear ist, 
auch wenn die Dauer bei 20 kg Belastung 12 Sek. oder sogar mehr betragt. 

1 BENEDICT and CATHCART, Carn. !nst. Publ.187 (1913). 2 LILJESTRAND, Skand. Arch. 
f. Physiol. 39 (1920). 3 A. V. lIILL, C. N. H. LONG and H. LUPTON, Proc. Royal Soc. B. 98 
(1924). 'JOHANSSON, Skand. Arch. f. Phys. 11 (1900); JOHANSSON u. KORAEN, lb. 13 (1902). 

HammarateD, Physiologische Chemie. Elite Auflage. 47 
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"Statische" und "negative" Muskeitatigkeit - Muskeitatigkeit ohne Leistung von 
meehaniseher Arbeit - ist auf solehe "Dauertatigkeit" zu beziehen. Je mehr 
von solcher Tatigkeit in eine Korperbewegung eingeht, und vor allem je lang
samer man eine Bewegung ausfiihrt, desto geringer fallt der "Nutzeffekt" aus. 
Umgekehrt steigt der Nutzeffekt bei zunehmender Geschwindigkeit, wenn nicht 
Ermiidung und immer wachsende Widerstande den Erfolg vereiteln. Die opti
malen Geschwindigkeiten und Belastungen werden hierdurch erklarlich.· Der 
Nutzeffekt ist natiirlich davon abhangig, wie die Muskeln mit dem Ergometer 
oder dem Arbeitssammler verbunden werden. Das Halten eines Griffes setzt 
natiirlich den Nutzeffekt nieder. :Mit Bezugnahme auf alle solche Verluste be
rechnet JOHANSSON 1 (1903) aus seinen Versuchsreihen denjenigen Anteil an 
dem Leistungszuwachs der CO2-Abgabe, welcher auf die eigentliche auBere Arbeit 
zu beziehen ist, zu 0,00383 + 0,00006 g CO2/mkg, was unter der Annahme eines 
kalorischen Wertes von 3 Kal./g COz einem Nutzeffekt von 20 0/ 0 entspricht. 

In einer Versuchsreihe mit statischer Arbeit (Halten eines Gewichtes) nahm 
das "Halten" im ganzen 900 Sek. in Anspruch, war aber in den versehiedenen 
Versuchen folgendermaBen verteilt: a 900 "Einzelprastationen" von je 1 Sek. 
Dauer, b: 450 von je 2 Sek. und c: 22,5 von je 40 Sek. Dauer. Eine "Prastation" 
umfaBte "Anspannung" und "Halten". Die COz-Abgabe pro l/Z Stunde be
trug 19,2, 16,3, 13,5 g. Der Versuch c war ermiidend, sogar mit Schmerzen in 
den betreffenden Muskeln verbunden. Der Umsatz aber war gering. Der Umsatz 
wird also hauptsachlichst von den "Anspannungen" bestimmt, der Ermiidungs
sehmerz hiingt nicht vom Umsatz, sondern von der Lange der Einzelprastationen 
und der Kiirze der Pausen ab (FRUMERIE z 1913). 

Der Umsatz bei Nahrungszufuhr. DaB die Nahrungszufuhr den Umsatz im 
Korper steigert, ist eine alte Erfahrung. LAVOISIER beobachtete eine Vermehrung 
des Oz-Verbrauchs nach einer Mahlzeit. Die Bilanzversuche VOlTS zeigten, wie 
der EiweiBumsatz mit der EiweiBzufuhr Schritt halt. Auch von Fett und Kohle· 
hydrat war eine steigernde Wirkung zu bemerken, wenn sie in reichlichen 
Mengen zugefiihrt wurden. Das Isodynamiegesetz von RUBNER setzt voraus, 
daB die versehiedenen Nahrstoffe im Korper verbrennen, ohne den Gesamtumsatz 
iiber den Betrag bei Hunger zu steigern. RUBNER hat spater (1902) die Zunahme 
des Umsatzes bei Zufubr maBiger isodynamer Mengen der verschiedenen Nah
rungsstoffe aus seinen Versuchen berechnet und hat danach das Isodynamie
gesetz in der Weise erganzt, daB jedem Nahrstoff eine spezifische, dyna
mische Wirkung zugereehnet wird. Diese Wirkung betragt nach RUBNER fiir 
EiweiB 19%, Fett 4% und Kohlehydrat 3,9% vom physiologischen Brennwert. 
Zur Deckung eines gewissen Energiebedarfs muB also von EiweiB 19 0/ 0 mehr be
rechnet werden. Da das EiweiB im allgemeinen 15-20% der taglichen Kalorien
zufuhr beim Menschen vertritt, waren also 6 -7 0/0 von dem gewohnlichen Energie
bedarf auf die spezifisch-dynamische Wirkung der Nahrstoffe zu beziehen. 
Bei den Kalorimeterversuchen von ATWATER und BENEDICT (1903) wurde fiir 
einen Mann, 22 Jahre, 76 kg, der tagliche Umsatz bei Zimmerruhe teils ohne 
Nahrung, teils bei gewohnlicher Kost bestimmt. 1m ersten FaIle fand man 2187 
Kal., im zweiten 2397 Kal., also einen Mehrbetrag von 210 Kal. In diesem Falle 
waren also 8% von dem taglichen Umsatz in das Konto der "dynamischen" Wir
kung der Nahrstoffe einzutragen. Das Isodynamiegesetz gilt offenbar nur 
annahernd. 

Wahrend iiberreiehlicher Nahrungszufuhr - Mast - fand RUBNER 
eine viel hohere Steigerung des UIllilatzes als die oben angefiihrte. Diese Steige
rung steht offenbar in Zusammenhang mit einer allmahlichen Anderung des 

1 JOHANSSON und KORAEN, Skand. Arch. d. Physiol. 14, S. 77 (1903). 2 K. FRUMERIE, 
Skand. Arch. f. Physiol. 30 (1913). 
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Nahrungszustandes und wurde daher von RUBNER "sekundare Wiirme
steigerung" genannt. Unter diesen Verhaltnissen ist der Umsatz auch im 
"niichternen Zustande" iiber das der durchschnittlichen gewohnlichen Kost ent
sprechende Niveau erhoht, wie aus Versuchen mit iibermaBiger Kohlehydrat
zufuhr (BENEDICT und HIGGINS 1 1912) hervorgeht, ein Umstand, der bei der Be
stimmung des Standardumsatzes zu beriicksicbtigen ist. GRAFE (1923), der diese 
"Luxusverbrennung" bestatigt hat, betrachtet dieselbe als ein Schutzmittel 
gegen das Entstehen der Fettsucht und ist der Meinung, daB dieselbe an das Vor
handensein der Schilddriise gekniipft ist. 

Wie solI man aber die "dynamische Wirkung", d. h. die Umsatzsteigerung 
nach Nahrungszufuhr erklaren ~ ZUNTZ 2 (1883), wie vorher SPECK 2 (1874) be
zeichnete dieselbe als "Verdauungsarbeit", besonders als "Darm- und DrUsen
arbeit". Die Belanglosigkeit der Darmarbeit wurde von RUBNER hervorgehoben 
und ist auch durch direkte Untersuchungen von BENEDICT und EMMESl (1912) 
dargelegt worden. Von besonderem Gewicht war es, den zeitlichen Verlauf 
der Umsatzsteigerung kennen zu lernen, der sich nach EiweiBzufuhr durch 
eine sehr regelmaBige Steigerung der stiindlichen N-Ausscheidung mit dem Harn 
zu erkennen gibt (FEDER 3 1881) und iibrigens auch in dem Verhalten des respira
torischen Gaswechselshervortritt (MAGNUS-LEVy 4 1893). Jeder Nahrungsstoff hat 
seine charakteristische Wirkung, Steigerung des 02-Verbrauches und 
Anderung des respiratorischen Quotienten. Nach einer gewohnlichen 
Mahlzeit betragt die U m sat z s te iger u ng im ganzen etwa 200 Kalorien in 
8 bis 10 Stunden. Die Steigerung des Umsatzes nach Zufuhr von EiweiB und 
Kohlehydraten wurde u. A. von GIGON 5 (1911) nachgewiesen. Die Wirkung 
des Fettes ist noch umstritten. 

Eine bestimmte Dosis von EiweiB und Kohlehydraten gibt eine in der Regel 
leicht zu bestimmende Steigerung der CO2-Abgabe, die also als Indikator 
des betreffenden Prozesses benutzt werden kann (JOHAN'SSON, KORAEN, GIGON 6 

1900, 1902, 1904, 1908, 1909). Fett gab keine Steigerung der CO2-Ab
gabe. Ebenso bleibt dieselbe nach Zuckerzufuhr aus, wenn der Glykogen
vorrat des Korpers durch Hunger und Muskelarbeit reduziert 
worden ist. Auch nach rektaler und nach intravenoser Einver
lei bung von Traubenzucker bei Menschen wird diese Steigerung der CO2-Ab
gabe beobachtet (BERGMARK 7 1915) und zwar immer von dem Glykogen
bestand abhangig gefunden. 

Mit der GroBe der zugefiihrten Dosis bis etwa 150 g (Zucker) wachst die ge
samteC02-Abgabe linear. Wahrscheinlich verlaBt von einer groBerenDosis ein Teil 
den Diinndarm, ohne aufgesogen zu werden. GleicheMengen von den verschiedenen 
Zuckerarten geben nicht gleich groBe Steigerungen der CO2-Abgabe. DieLa vulose 
hat unter allen Umstanden und besonders nach Glykogenschwund eine entschie
den kraftigere Wirkung als die Dextrose. Die jeweilige CO2-Abgabe ist 
offenbar von der in der Zeiteinheit aus dem Darm aufgenommenen Menge Zucker 
usw. abhangig. Wird die betreffende Substanz in bestimmten, kleinen Dosen aIle 
15 Minuten verabreicht, so halt sich die CO2-Abgabe mehrere Stunden hindurch 
auf einem unveranderten Niveau iiber dem gewohnlichen Niichtern
wert. Dieses Niveau erhoht sich mit der Zufuhr pro Stunde bis zu einer gewissen 
Grenze, etwa 35 g CO2/Stunde fiir Rohrzucker und Lavulose, 29 g fiir Milchzucker 
und Dextrose, entsprechend einer Zufuhr von etwa 80 g Zucker pro Stunde -

1 BENEDICT and HIGGINS, Amer. Journ. of Physiol. SO (1912); BENEDICT and EMMES, 
lb. 2 ZUNTZ und MEHRING, PFLUG. Arch. 32 (1883); SPECK, Arch. f. expo Path. 3. 
3 FEDER, Zeitschr. f. BioI. 17 (1881). 4 MAGNUS-LEVY, PFLUG. Arch. Iili (1893). 6 GIGON, 
lb. 140 (1911). 6 KORAEN, Skand. Arch. f. PhysioI.ll; JOHANNSON, lb. 13, 16, 21; GIGON. 
lb. 21. 7 BERG MARK, lb. 32. 
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die A bsorptionsgrenze des Darmes. Wahrend der gleichmaBigen Zufuhr 
kann man die gleichzeitige Wirkung eines anderen Faktors, z. B. Muskelarbeit, 
oder mehrerer verschiedenen Nahrstoffe untersuchen. 

Assimilationsarbeit. Die Korperdepots. Die ungleiche Einwirkung der ver
schiedenen Nahrungsstoffe auf den Gaswechsel hangt offenbar mit den U m wand
lungen der verschiedenen Verdauungsprodukte nach der Aufsaugung 
aus dem Darm zusammen. Vom EiweiB wuBte man schon durch die Bilanzversuche 
von VOlT, daB der zugefiihrte Stickstoff zum groBten Teil schon in den nach8ten 
24 Stunden den Korper verlaBt. Die erwiihnten Kurven von FEDER geben den 
zeitlichen Verlauf dieses Zerfalls wieder. Nach LUSK1 (1915) wirken dabei gewisse 
Aminosauren sogar als Stoffwechselreize. Man kann sich aber den Vorgang auch 
folgendermaBen vorstellen: Die Aminosauren sind im Zellinnern un be stand ig , 
sie" verbrennen". Unter geeigneten Verhaltnissen stellen sie einMaterialffir EiweiB
synthesen oder, nach vorheriger Spaltung, ffir Kohlehydratbildung, Prozessen, die 
mit "Verbreunungsprozessen" gekoppelt sind. Diese Synthesen sind aber immer 
begrenzt (siehe unten) und machen mit steigender Zufuhr einen um so kleineren 
Anteilaus, bis der Vorgangeinereine "Luxusverbrennung" darstellt, die durch 
die EiweiBkapazitat des Verdauungs- und Aufsaugungsmechanismus 
begrenzt wird. - Von dem Fett weiB man, daB die Verdauungsprodukte schon 
in der Darmwand resynthetisiert werden und die fertigen Produkte geben kaum 
irgend eine besondere Veranlassung zum Zerfall - irgendein "Ungleichgewicht". 
Die Glykogenbildung aus den zugefiihrten Kohlehydraten ist ein seit langem be
kannter ProzeB, der an der Oberflache gewisser Strukturelemente verlauft. Das 
Produkt wird in den Bildungsstatten abgelagert. Der ProzeB wird durch diese 
Umstande begrenzt. Das Glykogendepot ist lange nicht so geraumig wie das Fett
depot und ist unter normalen Verhaltnissen ziemlich gefiillt. Es ist daher an
zunehmen, daB ffir gewohnlich ein Teil des zugefiihrten Zuckers unter Abspaltung 
von CO2 in Fett iiberfiihrt wird, ein ProzeB, der im Korper ebenfalls seit langem 
bekannt ist (WEISKE und WILDT 1874, MU:NK 1885, RUB:NER 1886, HANRIOT2 
1892 u. a.). Wird das Glykogendepot durch Muskelarbeit und Hunger zum Teil 
entleert, so eroffnet sich die Moglichkeit einer Glykogenablagerung; und die 
Fettbildung mit der CO2-Abspaltung wird teilweise ausgeschaltet. 

DaB auBer den jetzt angefiihrten Prozessen eine "Verdauungsarbeit" statt
findet, ist offenbar. Den ganzen Komplex mit diesem Ausdruck zu bezeichnen, 
ist aber kaum zweckmaBig. Der Ausdruck "spezifisch-dynamische Wirkung" 
kann leicht miBverstanden werden. Wie RUBNER selbst hervorgehoben hat, 
kommt diese Wirkung nur den Substanzen der Nahrung zu. Das Material, das 
einmal die "Korperdepots" (siehe unten) passiert hat, iibt keine dynamische 
Wirkung mehr aus. Die Wirkung ist iibrigens, wie auch RUBNER zeigte, nicht 
konstant, sondern von dem Nahrungszustand, "Stand der Korperdepots", ab
hangig. Es kommt vor, daB der Ausdruck "spezifisch" als "bestimmte, unter 
allen Umstanden zukommende" aufgefaBt wird, was RUBNER nie gemeint bat. 
Kfirzer ware Assimilationsarbeit, ein Ausdruck, der unmittelbar die Vor
stellung von der Bearbeitung und Verwertung der Verdauungsprodukte erweckt und 
im nachsten Zusammenhang mit unserem Vorbild der Stoffwechselprozesse steht. 

In der Zeit, wo man noch annahnI, daB die Nahrungsstoffe ohne vor
herige Spaltung in Bausteinen aus dem Darm aufgenommen werden, existierte 
keine chemische Assimilationsarbeit. Die Nahrungsstoffe kamen direkt yom 
Darm nach den Geweben, wo die Konkurrenz bestimmte, in welchem MaBe 
sie umgesetzt wurden. Die Steigerung des respiratorischen Quotienten nach 

·1 LUSK, Journ. of BioI. Chern. 20 (1915). 2 WEISKE und WILDT, Zeitschr. f. BioI. 
10 (1874); MUNK, Arch. f. path. Anat. 101 (1885): RUBNER, Zeitschr. f. BioI. 22 (1886); 
HANRIOT, 1. C. 
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Kohlehydratzufuhr war nicht die Folge einer CO2-Abspaltung bei der Um
wandlung des Materiales in Fett - ein, wie man annahm, nur ausnahms
weise vorkommender Prozef3 -, sondem ein Zeichen, daf3 in samtlichen Ge
weben die vom Darm kommenden Kohlehydrate das Fett aus dem Umsatz 
verdrangt, moglicherweise auch eine Eiweillersparung zuwege gebracht hatten. 
Wenn man zwischen den Aufsaugungsvorgang im Darm und den Zerfall des 
Korpermateriales die "Depots" des Korpers und die "Assimilationsarbeit" hinein
schiebt, erhalt man den Vorteil, daf3 die Organe unabhangig von der wechselnden 
Nahrungszufuhr arbeiten konnen oder, um unser Vorbild zu benutzen, daf3 der 
Zerfall des Korpermaterials moglichst unabhangig von dem Aufbau desselben ver
lauft. 

Die Depots sind nach der obigen Darstellung nichts anders als die den Re
aktionsstatten nachstliegenden Teile des Korpermaterials und sind zunachst als 
die Eingange zu den "Reservedepots" zu betrachten. "Oberall, wo Korpersub
stanzen aus Bausteinen aufgebaut werden, liegt ein "Depot". Histologisch kann 
man seit langem in verschiedenen Organen Teile von dem Glykogen- und Fett
depots nachweisen. Neulich haben BERG und CAHN'-BRONNER (1914, 1922), 
STUBEL l (1920) in den Leberzellen tropfen- oder schollenartige Gebilde, die Eiweif3-
reaktionen geben, gefunden, die offenbar nach dem Muster des Glykogendepots 
als Teile des Eiweif3depots aufgefaf3t werden konnen. "Obrigens gehOren die 
"Depots", wie die "Typsubstanzen", den Bilanzrechnungen und den schematischen 
Stoffwechselmodellen an, sind aber in diesen ebenso notwendig wie einstmals 
VOlTS "zirkulierendes Eiweif3", v. NOORDEN's "Reserve-Eiweif3", FRXNKELS 
"totes Eiweif3" usw. Eine Bilanzrechnung ergibt namlich eine positive oder 
negative N- oder C-Bilanz, die nicht besser angebracht werden kann als in der 
Nahe der "Trennungsflache" zwischen den intermediiiren Produkten und der 
betreffenden Korpersubstanz. Diese "Trennungsflache" muf3 aber innerhalb 
der Zellen liegen, wenn man einmal die Stoffwechselprozesse als Zellprozesse 
erklart hat. Ebenso muf3 alles, was in die Strukturelemente der Zellen eingeht, 
als "lebendig" aufgefaf3t werden, wenn man einmal die Struktur als das fiir die 
"lebende Materie" Kennzeichnende angenommen hat. Wie schon erwahnt, kann 
das Fettdepot als praktisch unbegrenzt betrachtet werden, was damit zusammen
hangt, daf3 das Produkt von den Bildungsstatten entfemt und in wahre Reserve
depots abgelagert wird. Nach Analysen betragt das Glykogendepot beim Men
schen nur etwa 400 g, ist also· von derselben Grof3enordnung wie die tagliche 
Kohlehydratzufuhr. Der Inhalt des Depots kann also nicht sehr dauerhaft sein. 
DaB Eiweilldepot der Bilanzrechnungen kann zunachst als das Marginal (die 
Schwankungsbreite) der Typsubstanz Eiweif3 im Korper bezeichnet werden. 
Der berechnete Inhalt der beiden Depots, Eiweif3 und Glykogen, gehort histo
logisch den Strukturelementen der betreffenden Zellen an, ist also "Ie bend" , 
lmd immer ein Teil eines "chemischen Systems". 

Es konnte vielleicht der Einwand gemacht werden, daf3 man mit dem Aus
druck "Assimilation" den Aufbau der organischen Struktur und der hochmoleku
laren organischen Substanzen vorwiegend bezeichnet hat - also Vorgange, die, 
wie besonders aus den Arbeiten MEYERHOFS 2 hervorgeht, nur mit sehr geringem 
Energieaufwand sich vollziehen. Es ist aber schwer, die Grenze zu ziehen 
zwischen diesen Prozessen und solchen Vorgangen wie Fett- und Glykogen
bildung aus verschiedenemMaterial, die ebenfalls mit denZellstrukturen im nach
sten Zusammenhang stehen. Auf einen prinzipiellen Unterschied kann man in 
diesem FaIle nicht hinweisen. 

1 BERG und eARN· BRONNER, Bioch. Zeitschr. 61 (1914), 66 (1914); BERG, PFLUG. Arch. 
194, 191) (1922); STUBEL, PFLUG. Arch. 180 (1920). 2 O. MEYERHOF, Bioch. Zeitschr. 30, 
PFLUG. Arch. 146 (1912). 
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Gleichzeitige Mnskelarbeit nnd Nahrnngsznfnhr. Die Annahme der Depots 
hangt mit der Annahme einer "Assimilationsarheit" zusammen. Die Depots 
stellen das Produkt dieser Arheit dar, wie die Angahen der ohen erwahnten Ergo
meter das Resultat der hetreffenden Muskelarheit anzeigen. In dem respiratori
schen Gaswechsel giht sich der Energieumsatz der heiden Arheitsformen zu er
kennen. Man kann sich fragen: wie verhalten sich die heiden Vorgange, wenn 
sie gleicbzeitig sind 1 , 

Ohen wurde gezeigt, wie der Umsatz hei Muskelarheit sich auf "Grund
umsatz" und "Leistungszuwachs" verteilt. Als relatives MaB des Umsatzes 
kann man die CO2-Ahgahe henutzen: [C02] = q + p N, worin N die Zahl der 
Einzelprastationen in der hetreffenden Periode ist, p dem Leistungszuwachs des 
Umsatzes pro Einzelprastation und q dem Grundumsatz entspricht. 1m gewohn
lichen, niichternen Zustand ist q nichts anderes als der Standardumsatz unter 
Beriicksichtigung der Korperstellung. Bei der Nahrungszufuhr wird in q die 
Assimilationsarheit eingeschlossen. Um diesen hinzukommenden Faktor nehen 
der Muskelarheit hervortreten zu lassen, kann man, wie erwahnt, sich der 
Methode der gleichmaBigen Zufuhr hedienen. Inwieweit es moglich ist, 
dem EinfluB der Zufuhr auf einen speziellen OrganprozeB wie die Muskelkon
traktion und auf die Vorgange in den "Korperdepots" speziell zu folgen, geht 
aus den erwahnten Versuchen von JOHANSSON und KORAEN 1 (1902) hervor. 
Einer Versuchsperson wurde Zucker hzw. EiweiB in hestimmten kleinen Dosen 
'alle 15 Minuten wahrend der Arheit verahreicht. In allen Versuchen entspricht 
p einer Einzelprastation von 10,8 m-kg. 1m niichternen Zustande ergah sich 
p = 0,0556 ± 0,0009 g CO2 hei einem Grundumsatz q = 22,3 ± 0,5 g CO2, 

aus den Arheitsversuchen herechnet, und 22,2 nach direkten Beohachtungen. 
Bei Zuckerzufuhr: p = 0,0557 ± 0,0012; q = 34,2 ± 0,7 hzw. 34,0; bei EiweiB
zufuhr p = 0,0567 ± 0,0010; q = 25,6 ± 0,7 hzw. 26,8. Es leuchtet sofort ein, 
daB der OrganprozeB - die Muskelkontraktion - von der Zufuhr ganz un
beeinfluBt hleibt, daB aher die Zufuhr den Grundumsatz in einiger Weise 
andert. Worin diese Anderung besteht, war zur Zeit nicht so leicht zu ent
scheiden. Die Fettbildung aus Kohlehydraten unter CO2-Ahspaltung war eben 
als ein legitimer ProzeB anerkannt und konnte also angenommen werden. 

Nahrnngsznstand. Durch die ArbeitenLANDERGRENS 2 war die Bedeutung des 
Glykogenvorrates fiir die Ernahrungsvorgange bekannt. Es wurde daher die 
oben mitgeteilte Versuchsreihe mit einem Arbeitsversuch nach Glykogenschwund 
durch 38stiindiges Fasten mit anstrengender Korperarheit erganzt. Das Er
gehnis war p = 0,0505 ± 0,0012, q = 19,6 + 0,8 g CO2, Die Erniedrigung 
des Glykogenbestandes hringt also die CO2-Abgahe unter das gewohnliche 
Standardniveau, heeinfluBt aber auch den MuskelprozeB. Beide Befunde 
wurden spater bestatigt (KORAEN 3 1904). Es stellte sich weiter heraus (JOHANssoN, 
Bn.J..STROM und HEIJL 4 1904, GRAFEo 1913), daB nach Glykogenschwund die 
gewohnliche Wirkung der Zuckerzufuhr - Steigerung der CO2-Abgabe - einige 
Zeit ausbleiht, daB diese Steigerung also als ein Z e i chen norm al en 
Glykogenhestandes aufgefaBt werden kann (JOHANSSON 6 1908). 

Unter denselben Verhaltnissen, bei denen in den obigen Versuchen ein 
von hohen hzw. von niedrigen Werten der CO2-Ahgabe gekennzeichneter Grund
umsatz heohachtet wurde, hahen spatere Untersucher einen hohen hzw. niedrigen 
respiratorischen Quotienten beobachtet. KROGH und LINDHARD 7 hahen aus 
Arheits- und Ruheversuchen ein groBes Material von Bestimmungen des 

1 JOHANSSON und KORAEN, Skand. Arch. f. Physiol. 13 (1902). 2 Undersokningar over 
mii.nniskans aggviteomsattning. Diss. Stockholm 1902. 3 KORAEN, lb. 16 (1904). 4 JOHANSSON, 
BILLSTROM und HEIJL, lb. 16 (1904). 5 GRAFE, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 113 (1913). 
6 JOHANSSON, lb. 21 (1908). 7 KROGH und LnwHARD, Bioch. Journ. 14, S. 290 (1920). 
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Grundumsatzes (nach dem Prinzip der indirekten Kalorimetrie) zusammen
gestellt und gefunden, daB der Umsatz (Kal.jMin.) von dem respiratorischen 
Quotienten abhangig ist. Die Versuchspersonen wurden wahrend der ganzen 
Versuchszeit eiweiBarm ernahrt und erhielten abwechselnd kohlehydrat- und 
fettreiche KoBt. Der Grundumsatz war bei einem mittleren Quotienten (zwischen 
0,8 und 0,9) ein Minimum, bei reinem Fettumsatz (R.-Q. = 0,71) stieg er um 
6%, bei reinem Kohlehydratumsatz um 3%. Nach der Meinung der genannten 
Forscher wird in der Ruhe bei Kohlehydraternahrung immer Fett aus Zucker 
und bei Fetterni.i.hrung Zucker aus Fett gebildet. Beide Umwandlungen - _sie 
erfolgen mit verschiedenen Ausgangs- und Endprodukten - verlaufen exother
misch und stellen eine Assimilationsarbeit, die nicht nur von der Zu
fuhr, sondern auch von dem Nahrungszustande ("Stand der Depots") 
bestimmt wird. 

Man hat angenommen, daB nach der Zufuhr eines Nahrstoffes, z. B. Zucker, 
die hinzukommende Substanz an samtlichen Orten des Zerfalles eingreife, um 
anderes, etwa schwerer oxydables )faterial aus dem Umsatz zu verdrangen. Die 
Ergebnisse der Versuche JOHANSSONS lmd KORAENS lassen sich am einfachsten 
in del' Weise deuten, daB bei gewohnlichem Nahrungszustand keine solche 
Verdrangung stattfindet. Was unter diesen Verhaltnissen mit der Zufuhr 
hinzukommt, ist eine Assimilationsarbeit. Gegen diese Deutung konnte man die 
Ergebnisse der Versuche mit Muskelarbeit nach Glykogenschwund anfiihren. 
Der Glykogenschwund hat offenbar die CO2-Abgabe des Grundumsatzes q wie 
diejenige des Leistungszuwachses p bei der betreffenden Muskelarbeit um etwa 
10% herabgesetzt, was in anderer Weise nicht zu erklaren ist ala durch die An
nahme, daB der weggefallene Kohlehydratekomponent durch den Zerfall von 
Fett ersetzt worden ist. Selbstverstandlich muB der Umsatz, wenn keine Kohle
hydrate mehr da sind, sich nach auBen als ein Zerfall von iiberwiegend Fett dar
stellen, was aber, wie wir unten sehen werden, nicht damit gleichbedeutend ist, 
daB die Rolle der Kohlehydrate von dem Fett vollstandig iibernommen worden ist. 

Gleichzeitige Zufuhr mehrerer verschiedenen Niihrstoffe. Bei der Berechnung 
seiner Bilanzversuche ging VOlT von der Annahine aus, daB die zugefiihrten 
Nahrstoffe und das Korpermaterial nach einer gewissen Reihe zerfallen. In erster 
Linie kommen die Kohlehydrate und das EiweiB der Nahrung, zuletzt das EiweiB 
des Korpermaterials. Die Versuche zielten zunachst auf die Losung der Frage: 
in welcher Weise ist der EiweiBverlust bei Hunger durch Nahrungszufuhr zu ver
hiiten und der EiweiBbestand des Korpers zu erhohen 1 Es stellte sich heraus, daB 
eine kom binicrte Zufuhr von Ei weiB und N -freien Nahrstoffen 
einen EiweiBumsatz zuwege bringen kann, den eine alleinige EiweiBzufuhr nicht 
ermoglicht. Diese vom Fiitterungsgesichtspunkt aus giinstige Wirkung, die den 
KohIehydraten in hoherem MaB ala dem Fett zukommt, wurde von VOlT als 
EiweiBersparung bezeichnet. Es lag auch sehr nahe, anzunehmen, daB diese 
Sparwirkung der KohIehydrate sich unter allen Umstanden geltend macht, und 
zwar in der Weise, daB die Kohlehydrate andere Nahrstoffe aus dem Umsatz 
verdrangen, eine Annahme, die offenbar von der Voraussetzung ausgeht, daB 
derkalorische Nahrbedarf den Umsatz bestimmt 1 • Wenn die Zufuhr iiber 
den Bedarf hinausgeht, muB der Mehrbetrag entweder nutzlos verbrennen -
"Luxusverbrennung" - oder erspart werden. Da eine Luxusverbrennung 
mit der biologischen Anpassung weniger gut stimmt, ist man von vornhereill 
eine Ersparung anzunehmen geneigt gewesen, bei welcher den Kohlehydraten 
eine besondere Wirkung zugeschrieben wird. 

Inwieweit diese Auffassung richtig ist, geht aus einer Arbeit von GIGON 2 

(1909) hervor.Es wurde die Wirkung einer zehnstiindigen gleichmaBigen Zufuhr 
1 Der Bedarf kommt. erst Men dem Umsatz. 2 GIGON, Skand. Arch. f. Physiol. 21 (1909). 
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von Dextrose 46 gjStunde, von Kasein 15 gjStunde und von 46 g Dextrose + 
15 g Kasein pro Stunde bestimmt. Wahrend der Dextrose-Zufuhr lag die CO2-

Abgabe pro Stunde 6,1 g iiber dem NiichtBrnwert; wahrend der Kasein-Zufuhr 
4,2 g; wahrend der kombinierten Zufuhr von Dextrose + Kasein war die Niveau
differenz 10,2 g C02jStunde. Die stiindliche N-Ausscheidung im Harn wiihrend 
der Kasein-Zufuhr und wahrend der kombinierten Kasein-Dextrose-Zufubr zeigte 
keinen Unterschied. Von einer Ersparung des EiweiBes oder Verdrangung des
selben aus dem Umsatz infolge gleichzeitiger Dextrose-Zufuhr war keine Spur zu 
sehen. Bei einer anderen Versuchsreihe (JOHANSSON und HELLGREN 1 1906) er
wies es sich unmoglich, mittelst gleichmaBiger, bis lO Stunden dauernder Zu
fuhr von Rohrzucker, Mannagriitze oder Fett die stiindliche N-Ausscheidung 
im Harn ill Vergleich mit derjenigen im niichternen - nicht glykogenfreien -
Zustande zuriickzudrangen. 

DaB ein EiweiBansatz auch bei Erwachsenen zuwege gebracht werden kann 
und daB die Kohlehydrate dabei mitwirken, ist mehrmals nachgewiesen. Es ist 
aber fraglich, ob dieser Ansatz iiberhaupt als Ersparung zu bezeichnen ist. 
Das angesetzte EiweiB ist durch die Assimilationsarbeit der betreffenden Zellen 
aus dem zugefiihrten Material allmahlich neu gebildet worden. Das ist also ein 
Arbeitsprodukt, nicht aber eine Ersparung. FUr das Zustandekommen des 
Produkts wird, wie besonders aus den Untersuchungen LANDERGRENS 2 (1903) 
hervorgeht, auBer der geeigneten Zufuhr ein gewisser Glykogenbestand voraus
gesetzt. In der Kost kann EiweiB gegen Kohlehydrate ausgetauscht und dadurch 
erspart werden. Einmal im Korper eingefiihrt, konnen die Kohlehydrate weder 
das vorher, noch das gleichzeitig zugefiibrte EiweiB aus dem "Umsatz verdrangen", 
wohl aber den fiir die EiweiBmast notwendigen Glykogenbestand herstellen. 

Aus dem oben Angefiihrten geht hervor, daB die Zufuhr eines Nahrstoffes 
eine Steigerung des Umsatzes herbeifiihrt, die wir als Assimilationsarbeit 
bezeichnet haben. Nach unserem Vorbild der Stoffwechselprozesse ist diese Stei
gerung der oxydativen Spaltungen mit einer nach au Ben nicht merkbaren Reaktion 
gekoppelt, die wir in die Korperdepots verlegen und als Ansatz, Anwuchs 
oder Mast bezeichnen. Der Ansatz kann unbedeutend, sogar verschwindend im 
Vergleich mit der Zufuhr sein, wie bisweilen bei EiweiBzufuhr. Anderseits konnen 
die oxydativen Spaltungen ill Vergleich mit der Zufuhr in den Hintergrund 
treten, wie bei Fettzufuhr. Wenn mehrere Substanzen gleichzeitig zugefiihrt 
werden, sind, wieausdem Versuche GIGONS hervorgeht, ihre Wirkungen additiv
spezifisch-dynamisch nach RUBNER. 

Zufuhr verschiedener Kohlehydrate. In der Ernahrungslehre rechnet man 
von Anbeginn mit drei Typsubstanzen. Es ware von Interesse, kennen zu lernen, 
ob die derselben Gruppe angehorenden Stoffe trotz iibereinstimmender Brenn
werte sich bei der Umsetzung im Korper unterscheiden. Aus den oben angefiihrten 
Arbeiten (JOHANssON und Mitarbeiter), die spater von DURIG 3 (1913), LUSK 4 

(1915), BENEDICT und CARPENTERs (1918) bestatigt worden sind, geht hervor, 
daB die Assimilationsarbeit nach Zufubr von Lavulose und nach Zufuhr von 
Dextrose einen nicht unbetrachtlichen Unterschied darbietet. v. WENDT' 
(1923) hat darauf aufmerksam gemacht, daB ein entsprechender Unterschied 
bei der praktischen Verwertung der "Assimilationsarbeit" fiir Milch- und Fleisch
produktion sich zu erkennen gibt. 

"Die QueUe der Muskelkraft". Die gewaltigen Leistungen der Muskeln 
haben immer den Menschen illponiert und haben V orstellungen von etwas er
weckt, das man mit Ausdriicken wie Macht, Gewalt, Kraft usw. bezeichnet. 

1 JOHANSSON und HELLGREN, Festschr. f. OLOF HAMlIIARSTEN (1906). 2 LANDERGREN, 
Skand. Arch. f. Phys. 14 (1903). 3 DURIG, Bioch. Zeitschr. 50 (1913). 4 LUSK, Journ. f. bioI. 
Chern. 20 (1915). 5 Carn. Pub!. Nr. 261 (1918). 6 V • WENDT, Skand. Arch. f. Physio!. 43 (1923). 
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Woher stammt diese Kraft? LIEBIG (1842), del' den verschiedenen Korpersub
stan zen bestimmte Aufgaben bei den Lebensvorgiingen erteilte, gab die ErkHirung: 
die Muskelkraft stammt aus dem Zerfall des MuskeleiweiBes. VOlT (von 1860 ab) 
vertrat eine andere Ansicht. Dank del' von ihm ausgearbeiteten Methodik war 
es ihm moglich, zu zeigen, erstens, daB die N-Ausscheidung von ganz anderen 
Faktoren als del' Muskelarbeit abhiingig ist und daB die seit LAVOISIER bekannte 
Steigerung des respiratorischen Gaswechsels bei del' Muskelarbeit auf die Ver
brennung von N-freien Nahrungsstoffen zuruckzufuhren ist; zweitens, daB die 
bei Muskelanstrengungen beobaehtete N-Ausseheidung und del' aus derselben 
berechnete EiweiBzerfall lange nieht hinreicht, um die tatsiichlich geleistete 
mechanische Arbeit zu erkliiren. Die Befunde VOlTS sind mehrmals bestiitigt 
worden. Seine Beweisfiihrung war uberzeugend. Die von LIEBIG einmal ver
tretene Ansieht wurde von PFLUGER (1891) wieder aufgenommen. Es war die 
alte Vorstellung von del' lebenden Materie - jetzt von dem EiweiB vertreten -, 
die immer zerfiillt und sich selbst erneuert, im Gegensatz zu der neuen von einer 
Maschine, die Heizmaterial zeln't. PFLUGER fiihrte in die betreffende Versuchs
methodik die Kombination del' beiden Faktoren ein, Zufuhr eines bestimmten 
Nahrungsstoffes und Muskelarbeit. Er futterte einen Hund Wochen hindurch 
ausschlieBlich mit EiweiB und zeigte, daB es dem Tier moglich war, eine betriicht
liche mechanische Arbeit zu leisten. Die Beobachtung MIESCHERS (1880) am 
Rheinlaehs, bei dem die Geschlechtsorgane wiihrend einer gewissen Lebensperiode 
sich auf Kosten del' Muskulatur entwiekeln, war bekannt; die "chemisehe 
Plastizi tii t des Korpermaterials" war abel' noeh nicht hinreichend gewiirdigt. 
Man stellte sich VOl': was als EiweiB zugefiihrt wird, wird aueh als EiweiB ver
brannt. DaB das EiweiB, Fett und Kohlehydrat del' Stoffwechsellehre nur Typ
substanzen sind, mit denen man in den Bilanzrechnungen operiert, die aber 
nie gewogen oder analysiert werden, war abel' noch nicht klar. Aus PFLu
GERS Versuch ging hervor, daB die einem Hund notige Energiemenge ausschlieB
Heh in Form von EiweiB zugefiihrt werden kann. Ubrigens bestiitigte del' Ver
such die Erfahrung, daB die N-Ausscheidung von Muskelarbeit sehr wenig be
einfluBt wird. Was in den Muskeln im Kontraktionsmoment geschieht, daruber 
lieferte der Versuch keinen AufschluB. 

Del' Glykogenschwund bei Muskelarbeit ist eine liingst bekannte Tatsache. 
Es lag daher nahe, das Glykogen als das bei Muskelarbeit zerfallende Material 
anzunehmen. Andere Nahrungsstoffe, VOl' allem Fett, muBten, um in den Muskeln 
verwertet werden zu konnen, znerst irgend anderswo eine Umwandlung in Glykogen 
erleiden. Dem Hauptvertreter dieser Ansicht, CHAUvEAU (1896), entgegen wurde 
von ZUNTZ (1896) hervorgehoben, daB jene Umwandlung dem Ausgangsmaterial 
Fett etwa 29 0/ 0 seines Energievorrats, in Form von unverwertbarer Wiirme 
kostet, was natul'lich den Nutzeffekt bei der Muskelarbeit in entsprechendem 
Grad herabsetzen muB. Es wurde niimlich berechnet, daB aus 100 g Fett mit 
942 Kal. 180 g Zucker mit nur 665 Kal. gebildet werden. Man kann heute fragen: 
Warum solI jene Wiirmemenge unverwertbar sein? Um diese von vornherein 
unwahrscheinliche Voraussetzung zu priifen, wurden von ZUNTZ und Mitarbeitern 
(1901) mehrere Versuchsreihen mit Arbeit bei verschiedener Kost angeordnet. 
Die Ruheperioden vor der Arbeit erwiesen in jedem FaIle den fur die betreffende 
Kost charakteristischen respiratorischen Quotienten, und wiihrend del' Arbeits
perioden iinderte sich der Quotient nur schr wenig. Beide Befunde lassen sich 
gut mit der Hypothese CHAUVEAUS vereinigen. Das wichtigste war, daB der Nutz
effekt sich von del' Kost ganz unabhiingig erwies. Auch die erwiihnten Kalori
meterversuche von ATWATER und BENEDICT (1903) - achtstundige Arbeit bei 
fettreicher bzw. kohlehydratreicher Kost - zeigten dasselbe. Bei den Versuehen 
von BENEDICT und CATHCART (1913) wurde besonders bei den schwersten 



746 Achtzehntes Kapitel. 

Leistungen eine Steigerung des respiratorischen Quotienten, also ein gesteigerter 
Kohlehydratumsatz, beobachtet und in den Ruheperioden nach der Arbeit eine 
betrachtliche Senkung desselben. Spatere Untersuchungen von ANDERSON und 
LUSK1 (1917) und von KROGH und LINDHARD (1920) ergaben einen entschieden 
niedrigeren Nutzeffekt bei Fetternahrung als bei Zufuhr von Kohlehydraten, 
aber nicht in dem Grade, den die Hypothese CHAUVEAUS erfordert. 

Die oben erwahnten Versuche von JOHANSSON und KORAEN hatten erwiesen, 
daB im gewohnlichen Nahrungszustande der MuskelprozeB unabhangig von einer 
gleichzeitigen Nahrungszufuhr verlauft. Es blieb aber die Moglichkeit ubrig, den 
Nutzeffekt durch eine Anderung des Nahrungs'zustandes zu beeinflussen. 
Tatsachlich stellte es sich heraus, daB ein Glykogenschwund den MuskelprozeB 
verandert. Ob der Nutzeffekt dabei herabgesetzt wird, war unmoglich zu ent
scheiden, da nur die CO2-Abgabe bestimmt wurde. Die Hauptsache war der Be
fund, daB nach "Glykogenschwund" die Muskelmascktne sick fur Fettverbrauck 
einstellt. DaB dabei das Fett das Glykogen ersetzt, war hochst unwahrscheinlich. 
Ein derartiger Austausch kann sich in einem so feinen Mechanismus wie die Muskel
maschine kaum abspielen. Anderseits war die Hypothese CHAUVEAUS nicht an
sprechend in ihrer damaligen Form. Seit HILLS und MEYERHOFS Entdeckung der 
drei miteinander gekoppelten Reaktionen im MuskelprozeB ist diese Schwierig
keit beseitigt. Der "Glykogenschwund" ist selbstverstandlicb nicht absolut. 
Also, das Glykogen im Muskel bleibt da, wandelt sich bei der Reaktion I fort
wahrend in Milchsaure um und wird bei der Reaktion II fortwahrend resyntheti
siert. Die Veranderung nach "Glykogenschwund" betrifft die Reaktion III. 
Die fur die Glykogenresynthese erforderliche Energiemenge wird 
zum groBten Teil durch Oxydation von Fett zur Verfugung gestellt 
(vgl. S. 752). MEYERHOF selbst hat neulich erklart, daB diese Resynthese nicht 
notwendig eine Oxydation von Milchsaure voraussetzt. Wie aus den erwahnten 
Versuchen von KRoGH und LINDHARD hervorgeht, ist indessen die mit Fett
umsatz gekoppelte Reaktion vom energetischem Gesichtspunkt aus weniger 
vorteilhaft als die beim gewohnlichen Nahrungszustand vorsichgehende. 

Der Umsatz bei Hunger 2• Bei Hunger treten die Stoffwechselvorgange in
sofern in ihrer einfachsten Form hervor, als der auBere Faktor "Zufuhr" aus
geschlossen ist. Aus diesem Grund wurden eine groBe Anzahl mehrtagiger 
Hungerversuche angestellt, teils mit Tieren, wie die Versuche von BIDDER und 
SCHMIDT (1852), PETTENKOFER und VOlT (1869), RUBNER (1883, 1887), teils mit 
Menschen, wie die Versuche von LUCIANI (1890, Versuchsp. SUCCI); ZUNTZ und 
Mitarbeiter (1893, Versuchsp. CETTI, BREITHAUPT); TrGERSTEDT und Mitarbeiter 
(1896); BENEDICT (1907, 1915, Versuchsp. LEVANZIN); GRAFE (1910); C. TrGER
STEDT (1921). Wahrend der ersten drei Tage ist der Umsatz noch von der vor
herigen Zufuhr beeinfluBt. Die Abnahme der EiweiB- und Glykogen-Depots 
gibt sich deutlich zu erkennen. Meistens wird ein Ansteigen des Umsatzes am 
zweiten Hungertage beobachtet. Die folgende Zeit ist durch eine ziemlich regel
maBige, langsame Abnahme des Totalumsatzes und der samtlichen Komponenten 
desselben gekennzeichnet, nicht nur absolut, sondern auch pro kg Korpergewicht 
oder m2 Oberflache berechnet. 

1m Durchschnitt betragt der Korpergewichtsverlust beim Menschen nach 
14 Tagen 12,6%, nach 20: 15,6%, nach 30: 20,6%, nach 40: 25,3% (BENEDICT). 

1 ANDERSON und LUSK, Journ. of BioI. Chern. 32 (1917). 2 VOlT, 1. c.; RUBNER, 1. c.; 
LUCIANI, Das Hungern; ZUNTZ und Mitarbeiter, VIRCH. Arch. 131. Suppl.; TIGERSTEDT 
und Mitarbe.iter, Skand. Arch. 7; BENEDICT, Cam. Inst. PubI. 77. 203; GRAFE, 1. c.; 
C. TIGERSTEDT, zit. GRAFE; PUTTER, zit. GRAFE; RUBNER, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 
1919; E. VOlT, zit. VOlT; MIESCHER, Statist. u. bioI. Beitr. zur Kenntnis vom Leben des 
Rheinlachses im SiiBwasser. 1880; MAGNUS-LEVY, ZE'itschr. f. klin. Med. 80 (1906). 
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Das langste bekannte Fasten (MAc SWINEY, Biirgermeister von Cork) endete nach 
75 Tagen mit dem Tod. Der entsprechende Gewichtsverlust wird von PUTTER 
zu etwa 60 0/ 0 geschatzt, was mit den Befunden bei Versuchen mit Hunden stimmt. 
Nach RUBNER (1919) kann der Korper bis zur Halfte seines gewohnlichen EiweiB· 
bestandes verlieren, ehe das Leben aufhort. Der Fettbestand geht noch weiter 
hinab, bis etwa 10/ 0 des Lebendgewichtes von 8 0/ 0 oder noch mehr vor dem Hungern 
(Kaninchen). Dem respiratorischen Quotienten nach lebt der Korper nach den 
ersten. Hungertagen iiberwiegend aus seinem Fett. Kurz vor dem Tode tritt eine 
Steigerung des EiweillzerfaIles (pramortaler Ei weiBzerfall) ein. Der Wasser
gehalt nimmt wahrend des Hungers zu, weshalb das Korpergewicht nicht in dem
selben Grade wie die eigentlichen Korpersubstanzen abnimmt. Fiir einen Mann, 
der etwa 30% seines Korpergewichts eingebiiBt hatte und praktisch keine Ar
beitskraft mehr erwies, berechnete RUBNER einen Verlust von zwei Drittel des 
urspriinglichen Energie bestandes. 

Was den Gewichtsverlust der einzelnen Organe betrifft, hat man die fiir die 
Auffassung der Stoffwechselprozesse wichtige Beobachtung gemacht, daB sie 
nicht aile in demselben MaB ihr Gewicht einbiiBen, und zwar daB die Organe, 
die immerwahrend tatig sind, wie das Herz, die Atemmuskeln, das Nervensystem, 
zu denjenigen mit dem geringsten Gewichtsverluste gehoren. In diesem Zusammen
hange kann ein Versuch von E. VOlT (1877) erwiihnt werden, bei dem Tauben mit 
sehr kalkarmem Futter gefiittert wurden. Es stellte sich heraus, daB gerade die 
Knochen, die zum Tragen des Korpergewichts in Anspruch genommen werden, 
sich gut hielten, wahrend andere, z. B. die Schadelknochen, teilweise schwanden. 
Beim Trainieren nehmen gerade die angestrengten Muskeln zu. Da Tatigkeit 
mit Zerfall von Korpersubstanz verbunden ist, kann man sich fragen, warum 
gerade die Masse der tatigen Organe zunimmt. Nach unserem Vorbild der Stoff
wechselprozesse - oxydative Spaltungen mit Synthesen von Korpersubstanzen 
gekoppelt - ist die Ausscheidung von Verbrennungsprodukten ein Zeichen nicht 
nur des ZerfalIes, sondern auch des gleichzeitigen Aufbaus der Gewebe. Offenbar 
sind aber die Resynthesen relativ lebhaft in den "tatigen" Organen im Vergleich 
mit den "ruhenden". In welchem Umfange das Korpermaterial in seinen Bau
steinen zerfallen und an einem anderen Ort wieder aufgebaut werden kann, 
geht aus der schon erwahnten Beobachtung MIESCHERS (1880) iiber den 
wahrend seines Aufenthaltes im SiiBwasser hungernden Rheinlachs hervor. 

Untererniihrung. Wenn die Nahrungszufuhr nicht vollstandig eingesteIlt, 
sondern nur kalorisch eingeschrankt wird, entwickeln sich die Hungererschei
nungen, Abnahme des Korpergewichts und des Umsatzes per m2 

Oberflache in langsamerem Tempo_ Je nach dem Um£ange der Einschrankung 
kommen aIle Ubergange zwischen dem "gewohnlichen Nahrungszustande" und 
dem absoluten Hunger zum Vorschein. Man hat diese Zustande Un terernahrung 
genannt. 1st die- Einschrankung nur gering, so tritt nach einiger Zeit ein Gleich
gewicht ein. Es laBt sich sogar annahernd N-Gleichgewicht herstellen. Wie lange 
solche "Gleichgewichtszustande" sich aufrecht erhalten lassen, geht nicht aus den 
bisherigen Beobachtungen hervor. Die Unterernahrung bringt die Disposition 
fiir bdeme herbei - eine Veranderung der Gewebe, die offenbar mit der Zu
nahme des Wassergehaltes der Organe bei dem absoluten Hunger analog ist. 
Eine weitere Verarmung der Kost an Fett und entsprechende Bereicherung an 
Kohlehydraten im Verein mit einer vermehrten Zufuhr von Wasser und Kochsalz 
lost das H ungerodem aus. Durch die Steigerung des Kalorienwertes der Nah
rung laBt sich die bdemkrankheit manchmal zum Verschwinden bringen. Einzelne 
Faile von Unterernahrung werden unter Kranken und Armen beobachtet. Ein 
Fall ist von MAGNUS· LEVY (1906) beschrieben mit Bestimmung des respiratorischen 
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Gaswechsels. BENEDICT und Mitarbeiterl (1919) untersuchten den Verlauf 
einer 4 Monate dauernden freiwilligen Nahrungseinschrankung - bis auf durch
schnittlich etwa 2/3 der gewohnlichen Zufuhr - 12 amerikanischer Studenten. 
Der Standardumsatz war am Ende der 4 Monate 14,6% niedriger als bei normalen 
Personen desselben Alters, Gewichts und derselben Lange (nach BENEDICT und 
HARRIS berechnet). Das Korpergewicht hatte im Durchschnitt lO,5 % abgenommen. 
Der tagliche N-Verlust betrug etwa 2 g. Infolge der Anderung der Nahrungs
zufuhr wahrend des Versuches ist ein Vergleich mit den Hungerversuchen schwierig. 
Vier Monate einer bis zwei Drittel reduzierten Nahrungszufuhr scheinen in
dessen etwa lO Tagen absoluten Hungerns gleichwertig zu sein. Nach den Ergeh
nissen eines Selbstversuches von NEUMANN 2 (1919) wirkt eine Nahrungseinschran
kung his auf die Halfte wahrend 7 Monaten ebenso wie etwa 1 Monat ahsoluten 
Hungerns. Durch Rationieren eines knappen Nahrungsvorrats laBt sich also 
die Ausdauer bedeutend verlangern. 

Wiederherstellung nach dem Hungern. Die Nahrungszufuhr zum hungernden 
Organismus fiihrt sofort eine Steigerung des Standardumsatzes herbei (ZUNTZ 
und Mitarbeiter 1893, TIGERSTEDT und Mitarbeiter 1897). Man kann diese 
Steigerung als eine "Reizwirkung" auffassen oder sie einfach in Zusammen
hang hringen mit dem Unterschied der oxydativen Spaltungen der zer
fallenden Korpersubstanzen und der Verdauungsprodukte der zugefiihrten N1i.m
stoffe. In kurzer Zeit werden dann die Verluste wahrend des vorhergehenden 
Hungerns ersetzt, wobei das Glykogendepot sich in erster Linie flillt, wie aus 
den Versuchen von BENEDICT (1907) deutlich hervorgeh,t. Die Leichtigkeit, mit 
welcher nach Hunger zugefiihrtes Material im Korper angesetzt wird, ist auf
faUend im Vergleich mit der Schwierigkeit, hei gewohnlichem Nahrungszustand 
eineMast zuwege zu bringen und hat die VorsteUung von der Begrenzung der 
"Depots" veranlaBt. 

III. Del' Nlthrbedarf des Korpers. 
Der Stoffwechsel. Die Aufrechterhaltung der Korperdepots. Wie schon 

erwahnt, konnen wir den Korper als einen Komplex von Strukturelementen 
betrachten, langs derer Oberflache die chemischen Prozesse des Stoffwechsels vor
gehen. Die Gesamto berflache dieser Strukturelemente - "Trennungs
Wiehe" - kann annahernd der Korperoberflache proportional gesetzt werden. 
Das Material, das bei jenen Prozessen in Betracht kommt, sind erstens die eigent
lichen Korpersubstanzen - das Endresultat der Assimilationsprozesse -, 
zweitens die intermediaren Stoffwechselprodukte, drittens die Ver
brennungsprodukte - die Endprodukte der oxydativen Spaltungen. Der Vor
gang wird in dem untenstehenden Schema dargestellt. 

[ 
Korpersubstanz +-

Zerfall I Aufbau (Resynthese) 
~ Intermediare Produkte ( Nahrstotf 

Sauerstoff ) I Verdauung 

Oxydative Spaltungen I 
.} 

Verbrennungsprodukte 
Als Vorbild der Prozesse haben wir den bekannten "MuskelprozeB" gewahlt 

und nehmen dementsprechend drei miteinander in verschiedener Weise zusammen
hangende Reaktionen an: erstens Zerfall einer Korpersubstanz - Eiweill, 
FeU oder Kohlehydrat - in intermediare Stoffwechselprodukte, zweitens: 0 x y-

1 BENEDICT, MILES, ROTH, SlI'lITH, Carn. Inst. Pub!. Nr. 280 (1919). 2 NEUMANN, 
Vierreljahrsschr. f. gerichtl. Med. Ii? (1919). 



Nii.hrbedal'f. 749 

dative Spaltung dieser Produkte und drittens: Aufbau der Korpersubstanzen. 
Es ist die alte Vorstellung von Assimilation und Dissimilation (Anabolismus und 
Katabolismus) - Synthesen und Spaltungen chemischer Substanzen, eine Art 
heterogener Systeme bildend, die man seit alters her die organische Struktur 
oder lebende Materie genannt hat. Was in neueren Zeiten hinzugekommen ist, 
sind die intermediaren Stoffwechselprodukte - mit den "Bausteinen der Korper
substanzen" anfangend und mit den nachsten Vorstufen der "Verbrennungs
produkte" endend. Die jeweiligen intermediaren Stoffwechselprodukte stammen 
teils vom Zerfall der Korpersubstanzen her, teils von der Verdauung der Nahr
stoffe. Ein Teil wird oxydiert, ein anderer Teil wird zu Korpersubstanzen syn
thetisiert - Prozesse, die miteinander gekoppelt sind. Von dem intermediaren 
Stoffwechsel ist nur wenig nach auBen merkbar. Die direkte und die indirekte 
Kalorimetrie geben den Umsatz der angenommenen Typsubstanzen des Korpers 
bzw. der Nahrung in die bekannten Verbrennungsprodukte an, nicht aber die 
Verteilung der Verbrennung auf Korpersubstanzen und Nahrstoffe. Der Zerfall 
bzw. der Aufbau der Korpersubstanzen gibt sich durch eine negative bzw. eine 
positive Bilanz zu erkennen. Bei Nahrungsgleichgewicht ist von diesen Prozessen 
nichts zu beobachten. Meistens wird daher angenommen, daB in diesen Fallen 
einfach die Nahrung verbrennt. Was wir oben als die chemische Plastizitat 
des Korpermateriales bezeichnet haben, laBt sich ohne die Annahme eines 
stetigen Zerfalles und eines gleichzeitigen Aufbaus des Korpermaterials nicht er
klaren. Die angefiihrten Beispiele von einer Zunahme gewisser tatiger, Organe 
auf Kosten anderer weniger tatiger stellen Sonderfalle dar, die mit einem deut
lichen Materialtransport von dem Ort des Zerfalls zu dem des Aufbaus ver-, 
bunden sind. Wir konnen also annehmen, daB sowohl bei Nahrungsgleichgewicht 
wie bei Hunger ein stetiger Zerfall von Korpermaterial stattfindet, und zwar in 
viel groBerem Umfange als durch die Ausscheidung von Verbrennungs
produkten zum Vorschein kommt. Der groBte Teil der Zerfallsprodukte wird 
resynthetisiert. In dieser Weise wird der chemische Vorgang bei der Warme
entwickelung im alIgemeinen dem bei der Muskelarbeit analog. 

Die Stoffwechselprozesse sind exothermisch und, wie das Leben im ganzen, 
irreversi bell. Aufbau und Zerfall der Korpersubstanzen erfolgen nicht auf dem
selben Wege und sind voneinander gewissermaBen unabhangig. Das Korper
material befindet sich, kann man sagen, in einem stetigen Kreislauf - dem inter
mediaren Stoffwechsel -, in dem drei Phasen sich unterscheiden lassen: 
Aufbau, Bereitschaft im Depot, Zerfall. Die zur Unterhaltung des Kreis
laufs erforderliche Energie stammt von den oxydativen Spaltungen und in letzter 
Hand von der Nahrungszufuhr her. 

Oben haben wir die Faktoren behandelt, von denen die Stoffwechselvor
gange beeinfluBt werden. Auch wenn wir aIle auBeren Faktoren ausschlieBen 
konnten, wiirden sich diese Vorgange fortsetzen, vorausgesetzt, daB - wenigstens 
bei hoher entwickelten Tieren - der notige Sauerstoff zugefiihrt wird und die 
Verbrennungsprodukte entfernt werden. Man wiirde den "wahren Grundumsatz" 
oder den "wahren Ruhestoffwechse]" vor sich haben, einen Zustand, dem jeden
falls der Standardumsatz bei absolutem Hunger sehr nahe kommt. 1m Korper 
sind aIle Voraussetzungen vorhanden, den intermediaren Stoffwechsel aufrecht 
zu erhalten. Es gibt aber eine zeitliche Begrenzung, die man mittelst Hunger
versuchen einigermaBen bestimmt hat. Ein Teil der angefiihrten Faktoren, z. B. 
die Temperatur der Gewebe, die "Stoffwechselhormone", die Nahrungszufuhr 
steigern einfach die Reaktionsgeschwindigkeit der Stoffwechselprozesse, andere 

1 Es gibt abel' einzelne Prozesse im Korper wie die Oxyhamoglobinbildung, die rever
sibel sind. 
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dagegen, die man ala Reize bezeichnet, IOsen in dem betreffenden Organ, z. B. im 
Muskel, einen ProzeB - den TatigkeitsprozeB - aus, der sich durch seinen cha
rakteristischen zeitlichen Verlauf von dem "RuheprozeB" abhebt. Dieser Vorgang 
setzt Vorrate von einer gewissen Substanz voraus, die nicht kontinuierlich, sondern 
in abgemessenen Mengen fast explosionsartig umgesetzt werden. Die Sauerstoff
zufuhr und die Entfernung der Verbrennungsprodukte aus den Geweben wird von 
in dieser Weise tatigen Organen besorgt. Wenn die Glykogenresynthese im·Herz 
und in den Atemmuskeln bis zu einer gewissen Grenze sinkt, muB der Stoffwechsel 
des Korpers aufhOren. Mit Hinweis auf das bekannte Glykogendepot kann man 
also sagen, daB die Leistungsfahigkeit des Korpers zunachst davon ab
hangt, daB die verschiedenen Depots durch geeignete Zufuhr auf
recht erhalten werden. Jeder Stoff - chemiscbe Substanz -, der zu diesem 
Zweck beitragen kann, hat einen Nahrwert und wird, wenn er praktisch ver
wertbar ist, ala Nahrstoff bezeichnet. 

Nahrbedarf. Nahrstoffe. Der Vorstellung von einem Nahrbedarf liegen die 
Erscheinungen des Hungers und deren Verhiitung zugrunde. Nach der hippo
kratischen Anschauung enthalten die Nahrungsmittel samtlich dasselbe "Ali
mentum", das also dem Nahrbedarf des Korpers entspricht. Nachdem die che
mische Betrachtungsweise sich eingebiirgert hatte und man in den verschiedenen 
Nahrungsmitteln die bekannten drei Gruppen von Nahrstoffen zu sondern ge
lernt hatte, war es natiirlich nicht langer moglich, das "Alimentum" von der 
betreffenden chemischen Substanz zu scheiden. Von der alten Anschauung blieb 
doch etwas zuriick. Den verschiedenen Nahrstoffen kommt immer eine gemein
same Aufgabe zu. JOHANN'ES MULLER (1834) spricht von der Aufgabe der ver
schiedenen Nahrstoffe, zur Bildung des KorpereiweiBes beizutragen. 

Mit der Einfiihrung der Bilanzversuche erhielt die Nahrungslehre eine Me
thode, das Nahrungsgleichgewicht zu kontrollieren. Das Erscheinen einer 
negativen N -Bilanz ist ein sicheres Zeichen einer StOrung dieses Gleichgewichts 
in die fiir den Organismus verhangnisvolle Richtung. Steht diese Erscheinung 
in Zusammenhang mit einer vollstandigen oder parliellen AusschlieBung eines 
bestimmten Stoffes aus der Nahrung, so ist der Bedarf des Korpers an der 
betreffenden Substanz bewiesen. Durch die Menge dieser Substanz in der 
Zufuhr vor und nach der Einschrankung gibt sich zugleich die GroBenordnung 
dieses Bedarfs zu erkennen. Dementsprechend wurden von VOlT "aIle diejenigen 
Stoffe, welche einen fiir die Zusammensetzung des Korpers notwendigen Stoff 
zum Ansatz bringen oder dessen Abgabe verhiiten oder vermindern", Nahr
stoffe genannt. 

Die Reaktionsstatten, wo Korpersubstanz angesetzt wird, haben wir Depots 
genannt. Nach unserer Auffassung dieser Ansatzprozesse sind die Depots vom 
kinetischen Gesichtspunkt aus nichts anderes ala diejenigen chemischen Un
gleichgewichte, die den Lebensprozessen zugrunde liegen. In der Ernahrungs
lehre werden sie zunachst von den Korpersubstanzen reprasentiert, die im 
Hunger verbraucht und bei Nahrungszufuhr angesetzt werden. 

Die organischen Korpersubstanzen sind aus gewissen Bausteinen zu
sammengesetzt, von denen einige im Korper aus anderen Bausteinen - endogen 
- gebildet werden konnen; andere sind exogen, d. h. sie miissen in irgend 
einer Weise von auBen zugefiihrt werden. Diejenigen Stoffe, die solche Bausteine 
enthalten, gehoren den notwendigen Nahrstoffen an. Ala solche miissen 
offenbar auch die Mineralstoffe des Korpers betrachtet werden, die bei den 
Bilanzberechnungen ebenfalls beriicksichtigt werden. Wir miissen aber auch 
ala notwendige Nahrstoffe gewisse noch nicht chemisch definierbare "akzessorische 
Nahrstoffe", die Vitamine, ansehen, zu deren Studium die gewohnlichen 
Bilanzversuche nicht ausreichen. 
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Den Bedarl des Korpers an den Hauptnahrstoffen - EiweiB, Fett und 
Kohlehydrat - in groBen Ziigen festzustellen, erfordert keine langdauernden 
Versuche. Was die Mineralstoffe aruangt, so ist der Bedarf von einer ganz anderen 
GroBenordnung; die Vorriite derselben im Korper sind verhaltnismaBig dauer
haft und in demselben Grad wachsen die Schwierigkeiten der Untersuchungen. 
DaB auch ein Bedarf an Stoffen sich vorfindet, die der gewohn1ichen chemischen 
Analyse nicht zuganglich sind, ist selbstverstandlich lange der Forschung ent
gangen. "Oberhaupt kallll man sagen, je langer man den Zustand eines Indivi
duums wahrend einer bestimmten, unveranderten Zufuhr hat beobachten 
kOllllen, desto mehr Arten von Nahrbedarf haben sich zu erkellllen gegeben. 
Diesem Gedankengang folgend hat man die Versuche iiber die ganze Lebens
dauer des Versuchstiers, ja sogar iiber mehrere Generationen ausgedehnt. AlB 
Versuchsobjekt eignen sich besonders kleine Tiere, wie Meerschweinchen, Ratten, 
Mause. Statt des Nahrungsgleichgewichts kontrolliert man das Korpergewicht, 
gewisse korperliche Veranderungen, die Fortpflanzungsfahigkeit usw. 

Der kalorische Nahrbedarf. Kellllt man das Alter, die Korperoberflache und 
die Tatigkeit eines Individuums, so kann man den Energieumsatz in seinem 
Korper vorausberechnen. Um unter den gegebenen Verhaltnissen die Lei
stungsfab.igkeit des betreffenden Individuums aufrechtzuerhalten, muB die~ 
selbe Energiemenge zugefiihrt werden. Mit der Einfiihrung der energetischen 
Betrachtungsweise ist offenbar der Nahrbedarf des Korpers gewissermaBen ein 
Energiebedarf geworden. Aus den oben angefiihrten Versuchen von RUBNER 
(1883, 1885) und von ATWATER und BENEDICT (1900, 1903) ging hervor, daB 
der Umsatz, Kal. pro Tag, bei Hunger und bei Zufuhr von Nahrung bei fett
reicher und bei kohlehydratreicher Nahrung unter im iibrigen gleichen Verhalt
nissen annahernd den gleichen Betrag aufweist - Ergebnisse, die durch das 
bekannte Isodynamiegesetz ausgedriickt werden: Die Korpersubstanzen wie die 
Niihrstoffe vertreten einander bei den Umsetzungen im Korper in annahernd 
isodynamen Mengen. Eine Menge "chemische Energie", sagen wir 1 Kalorie 
in Form von EiweiB, Fett oder Kohlehydrat im Korpermaterial oder in den 
Nahrungsstoffen hat, kOllllte man sagen, im Korper annahernd die gleiche Be
deutung. Das hippokratische "Alimentum" wiirde man also heutzutage mit dem 
Ausdruck "chemische Energie" iibersetzen kOllllen. 

Die Giiltigkeit des Isodynamiegesetzes ist bekalllltlich nur annahernd 
und auBerdem begrenzt. Man fragt sich, ob es moglich ware, die Giiltig
keit des Gesetzes fiir einzelne Vorgange nachzuweisen. Ein Naturgesetz 
soll auf einen bestimmten Vorgang bezogen werden kOllllen. Gibt es also 
eine Vertretung der verschiedenen Nahrstoffe im Korper und erfolgt die
selbe in isodynamen" Mengen1 Kallll z. B. das EiweiB von den anderen 
Korpersubstanzen in denjenigen Prozessen vertreten werden, die wir nach 
dem Vorbild des Muskelprozesses mit "Zerfall" bezeichnet haben1 Kaum. Das 
Glykogen ist von verhaltnismaBig einfacher Struktur. Man wiirde aber schwer
lich dasselbe durch eine andere Substanz beim MuskelprozeB ersetzen koMen. 
Die bekallllte Organspezifizitat des EiweiBes schlieBt iiberhaupt jede "Vertretung" 
aus. Beim Rheinlachs wird das Material der Geschlechtsorgane nicht durch 
das MuskeleiweiB vertreten, sondern aus den Bausteinen des letzteren auf
gebaut. Bei dem "Aufbau" der Korpersubstanzen werden die Bausteine der ver
schiedenen Nahrstoffe verwertet und somit wird auch eine gegenseitige Ver
tretung dieser Stoffe moglich, insofern es endogene und den verschiedenen 
Nahrstoffen gemeinsame Bausteine gilt. Die betreffenden Prozesse sind 
mit oxydativen Spaltungen gekoppelt. Es ist in erster Linie diese Gruppe der 
Stoffwechselprozesse, die eine Moglichkeit der fraglichen "Vertretung" darbietet. 
Als Beispiele solcher Prozesse haben wir schon die Fettbildung aus Kohlehydraten 
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cider aus EiweiB und die KohlehydratbiIdung aus EiweiB erwahnt. Wir kOnnen 
auBerdem alie diejenigen Erscheinungen anfiihren, die wir mit dem Ausdruck "die 
Plastizitat des Korpermaterials" bezeichnet haben - Erscheinungen, die nicht 
in anderer Weise erkliirt werden konnen, als durch die Annahme eines Zerfalls 
des betreffenden Ausgangsmaterials - Korpersubstanzen oder Nahrstoffe - in 
Bausteine oder iiberhaupt intermediare Stoffwechselprodukte mit na c hf olgen
dem Aufbau der neuen Korpersubstanzen. Die ffir die betreffenden Synthesen 
erforderliche Energie wird von gleichzeitigen oxydativen Spaltungen geliefert. 
In diesem Zusammenhang konnen auch die oben angefiihrten Beobachtungen 
iiber den Umsatz bei Muskelarbeit nach vorherigem Glykogenachwund 
(J OHAN'SSON und KORAEN, KROGH und LINDHARD) erwahnt werden, bei denen 
nach unserer Meinung eine Resynthese von Glykogen, gekoppelt mit einer 
oxydativen Fettspaltung, eintritt. Alie diese Vorgange konnen selbstverstand
lich als eine innerhalb gewisser Grenzen stattfindende Vertretung der verschie
denen Korpersubstanzen und Nahrstoffen aufgefaBt werden. 

Es eriibrigt sich also zu untersuchen, inwieweit jene Vertretungen in isody
namenMengen vor sich gehen. Wenn ein ProzeB, wie die oben erwahnte FettbiIdung 
aus Kohlehydraten, mit Warmeentwickelung verlauft, ist offenbar eine isodyname 
Vertretung ausgeschlossen. Das neue Produkt, das das Ausgangsmaterial ver
treten solite, ist mit Aufwand chemischer Energie durch eine oxydative Spaltung 
eines TeiIes des Ausgangsmaterials oder anderen Materials erhalten worden. 
Nach KROGH und LINDHARD ist die Beteiligung des Fettes an dem MuskelprozeB 
mit einer Herabsetzung des Nutzeffekts verbunden. Auch in diesem FaIle findet 
keine isodyname Vertretung statt. G. LUSK1 (1912, 1915) hat die Zucker
bildung aus den einzelnen Aminosauren eingehend untersucht. Der neu
gebiIdete Zucker wurde als "Extra-Glukose" nach Verabreichung einer ge
wissen Dose der zu untersuchenden Aminosaure im Ham phlorrhizindiabetischer 
Tiere ausgeschieden. Der entsprechende Energieumsatz und die Warmeentwick
lung wurde mittelst der indirekten bzw. der direktenKalorimetrie bestimmt. Einige 
Aminosauren, wie Glykokoll und Alanin, geben betrachtliche Mengen von Zucker, 
andere, wie Glutaminsaure, weniger. LUSK hebt hervor, daB gerade die ersteren 
eine betrachtliche Steigerung der Warmeproduktion und des Energie
umsatzes bewirken und daB diese Oxydation nicht die zugefiihrten Amin08auren 
beriihrt. Die ZuckerbiIdung ist also mit oxydativer Spaltung von anderem Ma
terial, in diesem Fall Fett, gekoppelt. LUSK faBt die Steigerung des Umsatzes 
als Folge einer "Reizwirkung" auf die Zellen auf, bemerkt aber, daB die Amino
sauren selbst keine solche Wirkung ausiiben. Yom chemischen Gesichtspunkt 
aus ist die Annahme einer gekoppelten Reaktion jedenfalls einfacher. Es liegt 
also hier ein interessantes Beispiel einer Kohlehydratbildung a us einem 
intermediaren Stoffwechselprodukt, die mit einer oxydativen Spaltung 
von Fett gekoppelt ist vor. 

Es ist una nicht moglich gewesen, unter den intermediaren Stoffwechsel
prozessen ein Beispiel ffir die isodyname Vertretung der Korpersubstanzen 
und der Nahrstoffe zu finden. Das Isodynamiegesetz gibt iiber den inter
mediaren Stoffwechsel iiberhaupt keinen AufschluB. Man fragt sich aber: Wie 
sind die bekannten Beobachtungen von RUBNER, ATWATER u. a. zu deuten, wenn 
man nicht die Giiltigkeit des Isodynamiegesetzes bis auf die intermediaren Um
setzungen erstreckt1 Stellen wir una vor, wir kennen nichts von dem betreffen
den Gesetz. Wir bestimmen die Warmeentwickelung des Korpers im Hunger, 
bei geringer, bei gewohnlicher und bei iiberreichlicher Zufuhr. Wir finden, daB 
der Umsatz mit der Zufuhr steigt ganz wie bei zunehmender Muskelarbeit. Ohne 

1 G. LUSK, Journ. of BioI. Chem. 13, 20 (1912, 1915). 
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etwa betreffend die intermediii.ren Umsetzungen zu prajudizieren, wiirden wir 
sagen: Mit der Nahrungszufuhr kommt eine Assimilationsarbeit, deren Umfang 
von der Menge und der Natur der zugefiihrten Nahrungsstoffe abhiingt, ganz wie 
das Gehen eine Muskelarbeit herbeifiihrt, die durch die Lange der Wegstrecke, 
das Korpergewicht, die Geschwindigkeit usw. bestimmt wird. Die Stoffwechsel
prozesse im Hunger setzen sich nach der Nahrungszufuhr in unveranderter Weise 
fort, es kommt aber etwas hinzu - die Assimilationsarbeit. 

Es laBt sich namlich schwerlich annehmen, daB sich die chemischen Prozesse 
- Zerfall und Resynthese von Korpersubstanzen - in den Muskeln, DrUsen usw. 
durch die Nahrungszufuhr andern. Es ist immer aufgefallen, daB der "'Ober
gang vom Hungerzustande so glatt verlauft. DaB die Nahrstoffe die Korper
substanzen aus den Umsetzungen verdrangen, ist um so weniger annehmbar, 
a1s sie nur in Form von Verdauungsprodukten in diese Umsetzungen eingehen. 
Durch die Zufuhr dieser Verdauungsprodukte wird sowohl das Material der 
oxydativen Spaltungen a1s dasjenige der Resynthese von Korpersubstanzen 
vermehrt. Die beiden miteinander gekoppelten Prozesse oder vielmehr 
Gruppen von Prozessen nehmen ebenfalls zu. Wenn die Resynthese der 
Korpersubstanzen dem Zerfall derselben gleichkommt, stimmen 
auch die Einkommen mit den Ausgaben des Korpers iiberein, die 
Korperbilanzen sind Null und das Nahrungsgleichgewicht ist wie
der hergestellt. Ein Vergleich des Energieumsatzes im Hunger mit dem
jenigen bei Nahrungsgleichgewicht erweist ebensowenig wie die Beobachtungen 
des intermediaren Stoffwechsela eine isodyname Vertretung der verschiedenen 
Nahrstoffe und Korpersubstanzen. 

Das Isodynamiegesetz bezieht sich offenbar zunachst auf die Verhaltnisse 
bei Nahrungsgleichgewicht. DaB eine ausreichende Kost groBe Schwankungen 
der Zusammensetzung darbieten kann, ist eine alte Erfahrung. Die ersten Unter
suchungen iiber die Ernahrung bei frei gewahlter Kost, z. B. diejenige von HULT
GREN' und LANDERGREN1 (1889, 1891) ergaben erhebliche Schwankungen der 
tii.glichen Zufuhr von den einzelnen Nahrstoffen, erwiesen aber zugleich, daB "der 
Korper innerhalb Perioden von einigen Tagen die Kraftzufuhr mit einer nicht zu 
verkennenden RegelmaBigkeit abpaBt". Bei allen taglichen Schwankungen der 
Kost bleibt a1so die Kaloriesumme ziemlich unverandert. In den oben er
wii.hnten Untersuchungen von RUBNER (1883, 1894), ATWATER und BENEDICT 
(1903) erwies sich auch der tagliche Energieumsatz von der Zusammensetzung 
der Nahrungszufuhr annahernd unbeeinfluBt. Es lag unter solchen Verhaltnissen 
sehr nahe, einen kalorischen Nahrbedarf anzunehmen, der durch Verbrennung 
einander in isodynamen Mengen vertretender Korpersubstanzen und Nahrstoffe 
gedeckt wird. Man ist bisweilen so weit gegangen, daB man sich den tatsachlichen 
Energieumsatz a1s von diesem Nahr bedarf bestimmt vorstellt und dement
sprechend die Moglichkeit annimmt, durch Zufuhr eines gewissen Nahrstoffes 
einen anderen Stoff aus dem Umsatz verdrangen und somit "ersparen" zu konnen. 
Man kann den Energieumsatz ziemlich genau voraus berechnen und kann natiir
lich den erhaltenen Wert ala den vorausberechneten kalorischen Nahr
bedarf bezeichnen. Wenn aber die Voraussetzungen, von denen man bei der 
Berechnung ausgegangen ist, z. B. durch Zufuhr eines Stoffes, geandert worden 
sind, muB selbstverstandlich die Berechnung neu angesetzt werden. 

Man nimmt bei der Berechnung erstens einen gewissen Grundumsatz an, 
der sich hauptsachlich aus der GroBe der Korperoberflache ergibt. Zweitens fiigt 
man entsprechend der betreffenden Muskel- und Assimilationsarbeit einen 

1) HULTGREN und LANDERGREN, Die Ernii.hrung bei frei gewahlter Kost. Hygiea 1889. 
DIESELBEN, Die Ernahrung schwedischer Arbeiter. Stockholm 1891. 

Hamm auten, Physiologlsche Chemie. Elite Auflalile. 48 
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Leistungszuwachs hinzu. Dieser wird fiir die Muskelarbeit von der meoha
nischen Priistation, fiir die Assimilationsarbeit von der Menge und Natur der 
zuzufiihrenden Nahrstoffe bestimmt. Drittens hat man zu beachten, daB sowohl 
der Grundumsatz als der Leistungszuwachs von dem Nahrungszustand (Stand 
der Korperdepots) abhangig ist. 

Als Beleg konnen wir die folgenden Beobachtungen anfiihren: der Zu:wachs 
der CO2-Abgabe nach Zuckerzufuhr ist proportional der Dosis, wechselt abermit 
den verschiedenen Zuckerarten (JOHANSSON' 1908). Der Totalumsatz erweist 
dasselbe Verhalten (LUSK 1915). Bei Zufuhr von zwei Nahrstoffen wie Dextrose 
und Kasein (GWON 1909), von zwei Aminosauren wie Glykokoll und Alanin 
(LUSK 1915), oder von drei Stoffen, Glykokoll, Dextrose und Fett (LUSK und 
MURLIN 1915), summieren sich die Wirkungen jedes einzelnen Stoffes. Ebenfalls 
summierensich die Wirkung einer Muskelarbeit und diejenige einer damit 
gleichzeitigenNahrungszufuhr (JOHANSSON und KORAEN 1902, RUBNER 1910). Die 
Wirkung einer Zuckerdosis oder einer gewissen mechanischen Prastation beim ge
wohnlichen Nahrungszustand und nach Glykogenschwund fallt ganz verschieden 
aus (JOHANSSON 1904, 1908 und KORAEN 1902, 1904). Der Nutzeffekt bei der 
Muskelarbeit ist niedriger bei kohlehydratarmer als bei fettarmer Kost (KROGH 
und LIND HARD 1920)1. 

Nach unserem Schema der Stoffwechselprozesse ist das Nahrungsgleich
gewicht dadurch gekennzeichnet, daB die Resynthese der Korpersubstanzen den 
gleichzeitigen Zerfall derselben kompensiert. Die Resynthese ist mit oxydativen 
Spaltungen, die die erforderliche Energie gewahren, gekoppelt. Die Bausteine 
der zugefiihrten Nahrstoffe dienen als Material ebensowohl bei der Resynthese 
als bei den oxydativen Spaltungen. Stellen wir uns vor, daB wir in einem Fall 
von Nahrungsgleichgewicht eine gewisse Menge, sagen wir, Kohlehydrate gegen 
eine isodyname Menge Fett austauschen, so konnen wir uns gut vorstellen, daB die 
Resynthesen in unverandertem Umfange fortgehen - ob mit unveranderlem 
Energieaufwand ist dagegen sehr fraglich. Jedenfalls ist das chemische System 
der Resynthesen und oxydativen Spaltungen verandert worden. Werden die 
Kohlehydrate vollstandig gegen Fett ausgetauscht, tritt der fiir Glykogenmangel 
kennzeichnende Nahrungszustand ein, u. a. eine Zuckerbildung aus Eiweill, der 
mit einem nicht unbetrachtlichen Energieaufwand verbunden ist. 

Die Ergebnisse der oben erwahnten Untersuchungen von ATWATER und 
BENEDICT erlauben den taglichen Energieumsatz bei kohlehydratreicher Kost 
mit demjenigen bei fettreicher Kost zu vergleichen. Sowohl die mechanische 
Priistation, 8stiindige Arbeit mit dem Fahrrad-Ergometer, als die Kaloriesumme 
der taglichen Zufuhr war in den paarweise angeordneten Versuchen praktisch 
gleich, etwa 4500 Kal. Einen Teil der Kost stellte eine aus EiweiB, Fett und Kohle
hydrat zusa.mmengesetzte Grundkost dar, der Rest, etwa 45 0/ 0, wurde entweder 
in Form von Zucker oder Fett verabreicht. Samtliche Versuche mit fettreicher 
Kost erwiesen einen hoheren Energieumsatz. Der Unterschied war zwar 
nicht betrachtlich - etwa 5 0/ 0 von der taglichen Energiezufuhr - aber hinreichend, 
um zu zeigen, daB 1 Kalorie in Form von Kohlehydrat derselben Menge chemische 
Energie in Form von Fett iiberlegen ist, wenn es gilt, die fiir die Resynthesen 
der Karpersubstanzen notwendige chemische Energie zu liefern. In diesem 
Zusammenhang sind auch die oben angefiihrten Beobachtungen von KROGH und 
LINDHARD (1920) zu erwahnen, daB der Standardumsatz einer Versuchs
per!,!on bei einer mittleren Lage (0,80-0,94) des resp. Quotienten 

1 JOHANNSSON, KORAEN, GIGON, LuSK, KRoGH und LINDHARD, 1. c.; LUSK undMuRLlN, 
Journ. of BioI. Chem. 22; REBNER, Sitz.-Ber. der K. Preull. Ak. der Wissensch. 18. 
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einMinimum aufweist, und daB der NutzeHekt bei Muskelarbeit pro. 
portional mit dem resp. Quotienten zunimmt. Bei den Versuchen von 
ATWATER und BENEDICT befand sich die Versuchsperson sehr nahe in Nahrungs. 
gleichgewicht. Auch bei den Versuchen mit fettreicher Kost wurden nicht un
betrachtliche Mengen Kohlehydrate zugefiihrt. Die Nahrung war also nicht als 
"einseitig" zu bezeichnen. Auch bei einem Nahrungszustand, der als "normal" 
angesehen werden kann, findet also nur annahernd eine isodyname Ver. 
tretung von den verschiedenen Nahrstoffen statt. Bei den Versuchen von KROGH 
und LINDHARD war die Kost mehr einseitig. Bei den Fettversuchen erwiesen die 
Versuchspersonen deutliche Zeichen von Glykogenmangel und in den Kohle. 
hydratversuchen fand eine Fettbildung aus Kohlehydrat statt. Der resp. Quotient 
gibt in diesen Fallen die GroBe der Abweichung des Nahrungszustandes von dem 
"normalen" an und, wie erwahnt, je nachdem der resp. Quotient sich von der 
mittleren Lage entfernt, erhoht sich unter im ubrigen unveranderten Verhaltnissen 
das Niveau des Energieumsatzes, d. h. nimmt die Abweichung von dem Isody. 
namiegesetz zu. Das Isodynamiegesetz kann also nie exakt sein. Es gibt aber 
ein Grenzgebiet, innerhalb welches die Abweichungen als belanglos betrachtet 
werden konnen und zugleich der Energieumsatz ein Minimum aufweist - ein 
Grenzgebiet, das der Zusammensetzung der frei gewahlten Kost entspricht. 
Wenn die Wahl der Nahrungsstoffe nicht absichtlich oder zwangsweise ein
geschrankt wird, braucht man praktisch nur mit einem kalorischen 
Nahrbedarf zu rechnen. Das Vorhandensein von anderen Formen von 
Nahrbedarf ist erst im Zusammenhang mit dem Verzicbt, freiwillig oder zwangs· 
weise, auf die £rei gewahlte Kost bekannt geworden. 

Die Bausteine der Nahrstoffe liefern das ffir den Aufbau der Korpersubstanzen 
notige Material. In einer Reihe sukzessiver oxydativer Spaltungen erganzt ein 
anderer Teil jener Bausteine das chemische System, in dem die betreffenden Syn
thesen und Resynthesen vollgebracht werden und liefern dabei die notige chemische 
Energie. Dieser intermediare Stoffwechsel gibt sich beim Menschen meistens 
sehr wenig zu erkennen. Die Vorgange im Korper, als ein Ganzes betrachtet, 
sind energetisch fast ausschlieBlich als ein Umsatz von chemischer Energie in 
Warme evtl. in Warme + auBere Arbeit aufzufassen. Die Nahrstoffe des Men. 
schen werden daher meistens als Heizmaterial gerechnet. Der Nahrwert der· 
selben wird dem Brennwert gleichgestellt - eine Berechnung, die fUr praktische 
Zwecke genugend und sehr bequem ist. Bei der landwirtschaftlichen Milch· und 
Fleischproduktion tritt der Aufbau von Korpersubstanzen mehr in den Vorder
grund und wird auch bei der Wahl der Futtermittel berucksichtigt. Von dem Ge· 
sichtspunkt der chemischen Kinetik aus sind aber diese Synthesen und die Resyn
thesen der Korpersubstanzen bei den betreffenden Tieren von denen bei Menschen 
nicht verschieden. Wahrscheinlich wiirde man daher den Nahrwert der Futter· 
mittel in derselben Weise wie denjenigen der menschlichen Nahrstoffe im groBeren 
Umfange als bis jetzt berechnen konnen. Die Bedeutung solcher Berechnungen 
wird selbstverstandlich dadurch eingeschrankt, daB die isodynamen Mengen der 
verschiedenen Nahrstoffe biologisch nie exakt gleichwertig sind. Das EiweiB 
kann wenigstens bei den Fleischfressern, wie oben erwahnt, ohne Zusatz von 
N·freien Nahrstoffen als Material sowohl ffir den Aufbau der Korpersubstanzen 
als ffir die damit gekoppelten oxydativen Spaltungen eintreten, macht aber als 
alleiniges Material bei den letzteren Prozessen den ganzen Verlauf unokonomisch, 
indem der Umfang der Umsetzungen - der Energieumsatz - erheblich gesteigert 
wird. In das chemische System der oxydativen Spaltungen lassen sich die Kohle· 
hydrate am leichtesten, d. h. mit dem geringsten Energieaufwand unterbriDgen, 
wahrend die Umsetzung von Fett immer eine Kombination mit Kohlehydraten oder 
(weniger okonomisch) mit EiweiB voraussetzt. Das Aufrechterhalten des inter. 

48* 
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mediaren Stoffwechsels erfordert also eine aus den erwahnten Stoffen z us ammen -
gesetzte Nahrung. Da aber einige Bausteine allen Nahrstoffen gemeinsam sind, 
und da die Vorrate (Depots) des Korpers einige Zeit ohne Zufuhr den Umsatz 
bestreiten konnen, ist es erklarlich, daB die Zusammensetzung der Kost inner
halb weiter Grenzen wechseln kann. 

Die untere Grenze des N·Gleichgewichts l • Das EiweiB wurde, nachdem man 
es als einen Bestandteil der Organe und der Nahrung erkannt hatte, als die 'Wich
tigste Voraussetzung des Lebens betrachtet. Die Hauptaufgabe eines Kost
reglements war daher eine hinreichende EiweiBzufuhr zu gewahrleisten. Die Be
dingungen des Nahrungsgleichgewichts, insofern dasselbe vom N-Gleichgewicht 
aus zu beurteilen ist, wurde zuerst von VOlT untersucht. Wurde dem Ver
sucbstier (Hund) auBer Fleisch N-freie Nahrung verabreicht, erwies es sich mog
lich, das N-Gleichgewicht mit einer erheblich geringeren N-Zufuhr zu erreichen 
als bei einer ausschlieBlichen Fleischnahrung. Nach der Meinung VOlTS steigert 
die N-Zufuhr den EiweiBumsatz unter allen Umstanden. Die untere Grenze des 
N-Gleichgewichts ware daher immer hoher als die N-Ausscheidung (0,1-0,2 g/kg 
beim Menschen) im Hungerzustande zu veranschlagen. Spatere Untersuchungen 
sowohl bei Menschen als bei Tieren erwiesen aber, daB diese Grenze viel 
niedriger liegt. In Selbstversuchen konnte SIVEN (1899) N-Gleichgewicht mit 
einer taglichen Zufuhr von 4,5 g N oder 28 g EiweiB bei gewohnlicher Energie
zufuhr, 41 Kal./kg, erreichen. Die Versuche SIVENS sind zwar als "Laboratoriums
versuche" zu betrachten, wurden aber von CmTTENDEN (1904) bestatigt. Die Ver
suchspersonen CmTTEN'DENS - 26 Manner, Gelehrte, Sanitatspersonal, aus
gewiihlte "Athleten" der Studentenschaft - schrankten wahrend der Beobach
tungsperiode, 5-9 Monate, freiwillig ihren EiweiBkonsum ein. Die tagliche 
N-Ausscheidung im Harn betrug durchschnittlich 7,5-8,8 g (0,12-0,13 g/kg), 
was etwa 56-67 g EiweiB in der Kost entspricht. Die Versuchspersonen ver
l'ichteten die ganze Zeit ihre gewohnliche Arbeit. Nach einer anfanglichen Ge
wichtseinbuBe behaupteten sie ihr Gewicht und erklarten, sie gewannen an korper
licher Kraft. Von HINDHEDE (1914) sind zwei ahnliche Versuchsreihen, jede 
98 Tage mit etwa 26 g EiweiB pro Tag, mitgeteilt worden. Um eine so niedrige 
N-Zufuhr wie in den obigen Versuchsreihen bei hinreichender Energiezufuhr zu er
l'eichen, muB die Wahl der Nahrungsstoffe eingeschrankt werden. Die Versuchs
personen HINDHEDEs bekamen nur Brot, Kartoffel, Margarine, Apfel, Milch. 
Bei dem Versuch SIVENS wurde sogar das Brot fortgelassen. Es liegt auf der Hand, 
daB die EiweiBzufuhr mit einer kalorisch hinreichenden Kost, wenn nicht be
Bondere MaBregeln getroffen werden, immer groBer ist als in den obigen Ver
suchen. Man kann daher mit TIGERSTEDT (1909) die Frage stellen, "ob es iiber
haupt notwendig ist, eine bestimmte Zahl fiir die tagliche EiweiBzufuhr an
zugeben". Nach PETREN (1923) ist es moglich, N-Gleichgewicht mit einer tag
lichen Zufuhr von 1,6-2,3 g N bei Diabeteskranken zu erreichen und zwar bei 
einer Energiezufuhr von 1400-1600 Kal. pro Tag, die offenbar ungeniigend ist, 
einen Gewichtsverlust zu verhiiten. 

Spezifischer N.Hunger 2• Wenn man das EiweiB moglichst vollstandig aus der 
Kost ausschlieBt und die N-freie Zufuhr isodynam vermehrt, tritt spezifischer 
N-Hunger ein (LANDERGREN 1902): In etwa 4 Tagen sinkt die N-Ausscheidung 
bis auf 3-4 g/Tag, entsprechend etwa 1/, des gewohnlichen N-Umsatzes. Wie 
VOlT schon gezeigt hatte, wird der EiweiBumsatz in erster Linie von der EiweiB-

1 SIVEN, Skand. Arch. f. Physiol. 10; CHITTENDEN, Physiol. economy in nutrition 
Newyork, 1904; HINnHEDE, Skand. Arch. f. Physiol. 31; PETREN, Wien. med. Wochen
schr. 73. 2 LANDERGREN, Skand. Arch. f. Physiol. 14; ANDERSSON, lb.; CEDEBCBJIUTZ, 
Beitr. zur Kenntnis des Stickstoffwechsels in der Friihperiode der Syphilis. Breslau 1902; 
RUBNER, Arch. f. Hyg. 88. 



Spezifischer N-Hunger. 757 

zufuhr bestirnmt. Wenn letzterer ausgeschlossen wird, gibt die N-Ausscheidung 
den Umsatz des KorpereiweiBes allein an. Nach RUBNER (1908) stellt die 
N-Ausscheidung beirn spezifischen N-Hunger die Abnutzungsquote des 
N-Umsatzes dar, wahrend die N-freien NahrstoHe den "dynamogenen" Antell 
des gewohnlichen N-Umsatzes ersetzen. Nach dieser Anschauung IaJ3t sich der 
EiweiBzerfall in den Zellen in gewissen Quoten verteilen, die je nach der wechseln
den Zufuhr ein- und ausgeschaltet werden. Mit dem von uns gewahlten Vorbild 
der Stoffwechselprozesse harigt der Zerfall der einzelnen Korpersubstanzen nur 
mit dem Tatigkeitsgrad der betreHenden Organe zusammen. Die speziellen Organ
substanzen werden aber gieichzeitig resynthetisiert und diese Resynthese, die mit 
oxydativen Spaltungen der Zerfallsprodukte verbunden ist, wird von der Zufuhr 
beeinfluJ3t. Die N-Ausscheidung beirn spezifischen N-Hunger ebensowohl als beirn 
vollstandigen Hunger gibt nicht die ganze EiweiBmenge an, die sich an den be
treHenden Prozessen beteiligt hat, sondern nur denjenigen Anteil derselben, der 
nach dem Zerfall nicht resynthetisiert worden ist. Beirn spezifischen N-Hunger 
gewahren hauptsachlich die zugefiihrten N-freien Nahrstoffe das fur die mit den 
Resyuthesen gekoppelten oxydativen Spaltungen notwendige Material. Beirn 
vollstandigen Hunger stammt dieses Material ausschlieJ3lich aus den Bausteinen 
der eben zerfallenen Korpersubstanzen. Wenn die Resynthesen mit den ge
koppeiten Reaktionen in loco und unmittelbar nach dem Zerfall stattfanden, 
wiirden die Endprodukte der oxydativen Spaltungen ausschlieJ3lich aus dem zu
gefuhrten Material stammen. Wir wissen aber, daJ3 bei der Muskelkontraktion 
ein Teil der gebildeten Milchsaure aus den Bildungsstatten entfernt wird und sogar 
ins Blut ubergeht. In dieser Weise wird es erklarlich, daB man den Korper aus
schlieJ3lich mit N-freien Stoffen nie in Nahrungsgieichgewicht bringen kann. 

Beirn Aussetzen der EiweiBzufuhr stellt sich die N-Ausscheidung nicht un
mittelbar auf das charakteristische niedrige Niveau ein. Bei einem Versuch 
LANDERGRENS war der Veriauf (mit dem Ietzten Normaltag begiunend): 12,8, 
8,9, 5,2, 4,3, 3,8 g N irn Harn. Geht man von einer reichlichen N-Zufuhr aus, 
dauert die Einstellung noch langer, wie aus den Versuchen von THoMASl (19lO) 
und KINBERG2 (1911) hervorgeht. 

Den gleichen Verlauf der N-Ausscheidung haben wir schon beim Ubergang 
vom gewohnlichen Nahrungszustand zum vollstandigen Hunger und bei den VOlT
schen Versuchen uber die Einstellung auf N-Gleichgewicht bei wechselnden 
Fleischmengen kennen gelernt. Mehrere Tage nach dem Aussetzen der EiweiB
zufuhr werden die oxydativen Spaltungen der N -haltigen Bausteine des Korper
materials und somit auch die Resynthesen desselben von der eben vorhergehenden 
EiweiBzufuhr beeinfluBt. Die kontinuierliche Abnahme der N-Ausscheidung 
wahrend dieser Tage gibt den Verbrauch der oben erwahnten "EiweiBdepots" 
an. In der Tat grundet sich die Annahme eines "EiweiBdepots" ebenso wie die 
Annahme eines "Glykogendepots" zunachst auf Beobachtungen dieser Art, ob
wohl das letztere auJ3erdem chemisch und histologisch identifiziert worden ist. 
LANDERGREN meinte, mankonnte die Annahme eines EiweiBdepots mit der An
nahme einer "allmahlichen Adaptation der Zellen fiir die jeweilige EiweiBznfuhr" 
ersetzen. 

Nach dem Vorschlag von LANDERGREN hat man sich der Methode des 
spezifischen N -Hungers bedient, um den EinfluB z. B. der Behandlung 
mit Quecksilber oder Jodkalium (CEDERCREUTZ 1902) oder mit Thyreoidea
tabletten (ANDERSSON 1903) auf den EiweiBumsatz zu untersuchen. 

Einseitige Fett- oder Kohlehydratznfuhr. 1m AnschluB an die Untersuchungen 
uber den spezifischen N-Hunger beobachtete LANDERGREN die Wirkung einer 

1 THOMAS, Arch. f. Physiol. Suppl. 1910. 2 KnmERG: Skand. Arch. f. Physiol. 2& 
(1911). 
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einseit.igen Fett- oder Kohlehydratzufuhr. Die letztere unterscheidet sich nicht 
vom N-Hunger. Die einseitige Fettzufuhr d.agegen erweist sich als ein be
deutender Eingriff. Nach dem gleichzeitigen Aussetzen des EiweiBes und der Kohle
hydrate in der Kost nimmt die N-Ausscheidung im Harn wiihl'end des ersten Tages 
ab, erreicht aber den zweiten und den dritten Tag eine voriibergehende Steigerung. 
Befindet sich die Versuchsperson im N-Hunger, so fangt die N-Ausscheidung im 
Harn nach dem Aussetzen der Kohlehydrate an zu steigen. Die N-Ausscheidung 
beim vollstandigen Hunger zeigt ebenfalls eine Steigerung den zweiten und den 
dritten Tag, die man mit der Abnahme des Glykogenvorrats in Zusammenhang 
gebracht hat (PRAUSNITz l I892). Auf Grund dieser Beobachtungen nahm LANDEl!.
GREN auBer einem Minim um bedarf an Ei weH3, der etwa 3 g N pro Tag ent
spricht, einen Bedarf an Kohlehydraten an, der bei mangelnder Kohlehydrat
zufuhr durch eine Kohlehydratbildung aus EiweiB, nicht aber durch einen Fett
umsatz gedeckt werden kann. In dieser Weise wird nach LANDERGREN die 
tJberlegenheitder Kohlehydrateiiber Fett als "EiweiBersparer" erklarlich. Offenbar 
spielen die Kohlehydrate bei der Resynthese des KorpereiweiBes eine sehr be
deutende Rolle und die wichtigste Erscheinung bei der einseitigen Fettzufuhr, 
die Azidose, ist tatsachlich auf mangelnde Kohlehydratzufuhr zuriickzufiihren. 

Azidosis. Kohlehydrathunger 2). Mit dem Ausdruck Azidosis bezeichnet man 
nach NAUNYN zunii.chst die Anhaufung von {1-0xybuttersaure und von den aus 
derselben entstandenen Azetonkorpern im Organismus. Dieser Zustand ist als 
eine Folge von Kohlehydratkarenz erkannt beim Diabetes (EBSTEIN 1882) 
und bei gesunden Menschen (ROSENFELD 1885, HIRSCHFELD 1895). Die Bedeutung 
der Azidosis und speziell diejenige der {1·0xybuttersaure beim Coma diabeticum 
wurde von STADELMAN (1883) und von MIN'KOWSKY (1884) nachgewiesen. Quan
titativ wird die Azidosis durch die Gesamtmenge der Azetonkorper (als {1-0xybutter
saure berechnet) bestimmt, die pro Tag im Harn ausgeschieden werden. LANDER
GREN (1910) hat die letzten zwei Tage bei einer sechstagigen Kohlehydratkarenz 
(mit Marschieren 20000-30000 Schritte pro Tag) eine Azidosis von 28 bzw. 42 g 
{1-0xybuttersaure bei einem gesunden, jungenManne beobachtet. Ein Selbstversuch 
von FORSSNER (1909) wurde abgebrochen, nachdem die Azidosis zwei Tage die 
Hohe von 34 bzw. 43 g {1-0xybuttersaure erreicht hatte. Die Voraussetzung der 
Azidosis ist die Kohlehydratkarenz. Zufuhr von Kohlehydraten hebt sofort eine 
experimentelle Azidosis auf. Ein Viertel der gewohnlichen Tagesmenge Kohle
hydrate ist meistens mehr als hinreichend. Das Material fiir die Azetonkorper
bildung stammt vor aHem aus dem Fett (MAGNUS-LEVY 1899). Die Zufuhr von 
Nahrungsfett steigert jedesmal eine bestehende Azidosis und zwar mit etwa I g 
pro 10 g Fett (FORSSNER 1909,1910). Der Verlauf ist noch nicht sicher bekannt. 
Nimmt man als Vorbild der oxydativen Spaltung der Fettsauren die ,,{1-0xy
dation" mit Abspaltung von 2 C-Atomen (KNoop 1905), so wird die Entstehung 
der {1-0xybuttersaure aus den hoheren Fettsauren mit gerader Anzahl von C-Ato
men (Palmitin-, Stearin- und Olsaure) erklarlich. Es eriibrigt aber noch auf
zuklaren, in welcher Weise die Beteiligung der Kohlehydrate fiir die Verbrennung 
der {1-0xybuttersaure eine notwendige Voraussetzung ist. Die Fettsauren mit 
ungerader Anzahl C-Atomen liefern bei sukzessiver {1-0xydation ein Endprodukt, 
Propionsaure, das in Glukose umgesetzt wird (RINGER 1912) und somit keine 
Azidosis verursacht. Fettarten mit solchen Fettsauren lassen sich aber bis jetzt 
fiir praktische Zwecke nicht darsteHen. Man hat sich gefragt, ob iiberhaupt 
Zucker aus Fett im Organismus gebildet werden kann. Einwandfrei ist eine solche 
Zuckerbildung bis jetzt nie erwiesen worden. Wenn man bedenkt, daB gerade das 

1 l'RAUSNITZ, Zeit€chr. f. BioI. 29. 2 Lit. bei MAGNUS.LEVY, Die Azetonkorper; Er
gt:\bn. d. inn. Mcd. 1 (1908); FORSSNER, Skand. Arch. f. Physiol. 22, 23; LANDERGREN. 
Nord. Med. Arch. 1910; KNoop, HOFMElSTERS Raitr. 6; RINGER, Journ. of BioI. Chem.14. 
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AusscblieBen der Kohlehydrate aus der Nahrung oder aus dem Umsatz iiber
haupt, wie beim Diabetes, die Unzuliinglichkeit des Fettes erwiesen hat, so er
scheint die Annahme einer Zuckerbildung aus Fett sehr unwahrscheinlich. Man 
hat auch diejenigen im EiweiB enthaltenen Aminosauren bestimmt, aus denen 
Zucker gebildet werden kann und die also der Entstehung einer Azidosis entgegen
wirken - antiketogene Wirkung - (L. SCHWARTZ 1900, EMBDEN 1906, LUSK, 
DAKIN u. a.)1. Die Untersuchungen iiber die Entstehung der Azidose haben 
besonders dazu beigetragen, die Grenzen festzustellen, innerhalb welcher die 
verschiedenen Nahrstoffe einander vertreten konnen. 

Vollwertige und qualitativ unzureiehende EiweiBkorpeI'. Schon aus den Unter
suchungen von VOlT ging es hervor, daB man durch die Zufuhr von Leim, allein 
oder zusammen mit Fett odeI' Kohlehydraten, ein Versuchsindividuum nicht in 
N-Gleichgewicht bringen kann. Der Leim war also mit dem EiweiB des Fleisches 
nicht gleichwertig, konnte aber solches EiweiB in der Kost teilweise ersetzen und 
somit auch das KorpereiweiB "ersparen". Man stellte sich auch lange Zeit vor, 
daB das zugefiihrte EiweiB durch die Verdauung nur lOslich gemacht wird, und 
daB es unmitteibar nach der Aufnahme aus dem Darm regeneriert wird, um dann 
in der urspriinglichen Form in den Umsatz einzutreten. Nach diesel' besonders 
von LIEBIG vertretenen Ansicht war es sehr fraglich, ob den N-haltigen Spal
tungsprodukten, die man im Darminhalt odeI' nach der kiinstlichen Verdauung 
nachweisen konnte, der Nahrwert des EiweiBes zukommt. Mit der Entdeckung 
des Erepsins (CoHNHEIM2 1901) wurde es klar, daB die Hauptmasse des zu
gefiihrten EiweiBes bis zu Aminosauren gespalten wird. Unter solchen Verhalt
nissen ist es gleichgiiltig, ob das NahrungseiweiB in unveranderter Form odeI' 
nach vorheriger Spaltung zugefiihrt wird. Tatsachlich gelang es O. LoEWI 3, 

mit Pankreasverdauungsprodukten bei einem Tier (Hund) N-Gleichgewicht zu 
erzielen. Dieses Ergebnis wurde in dem folgenden Jahrzehnt von mehreren 
Forschern bestatigt. und zwar unter del' genauesten Kontrolle dariiber, da.!3 die 
zugefiihrten Produkte nur aus Aminosauren bestanden (ABDERHALDEN). In den 
mehl'ere Wochen umfassenden Fiitterungsversuchen wurde nicht nur N-Gleich
gewicht, sondern auch eine betrachtliche Zunahme des Korpergewichts des Ver
suchstieres beobachtet. Damit war es auch einwandfrei erwiesen, daB die ver
schiedenen EiweiBsto££e des Korpers im Korper selbst aufgebaut werden, und daB 
der N-Umsatz mit den aus dem Darm aufgenommenen Aminosauren 
- den Bausteinen des EiweiBes - anfangt. 

Aus den Arbeiten von E. FISCHER, ABDERHALDEN, KOSSEL u. a. war es be
kannt, daB in den verschiedenen EiweiBstoffen die einzelnen Aminosauren in 
nngleichen Mengen vorhanden sind. 1m Leim werden Tyrosin, Tryptophan nnd 
Zystin vermiBt. Durch die Zufuhr von Gelatin, erganzt mit den genannten 
Aminosauren, gelang es M. KAUFFMANN 4 (1905) beim Hund und beim Menschen 
N-Gleichgewicht zu erzielen. Die qualitative Zulanglichkeit einer Nahrung kann, 
wie von HOPKINS und WILLCOCK 6 (1906) hervorgehoben wurde, in einer bequemeren 
Weise festgestellt werden als durch die Kontrolle des N-Gleichgewichts. Man wahlt 
fiir den Versuch wachsende kleine Tiere, z. B. Ratten, die mit dem zu priifen
den Nahrungsgemisch ad libitum gefiittert werden und deren Korpergewicht, evtI. 
Lebensdauer, wahrend del' Fiitterungsperiode registriert wird. In dieser Weise 

1 Literatur bei MAGNUS·LEVY, Die Azetonkorper. Ergebn. d. inn. Med. u. Kinder
heilk. Berlin 1908. GRAHAM LUSK, Science of Nutrition. Philadelphia 1919. 2 COHNHEIM, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. SS (1901). 3 o. LOEWI, Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. 
48 (1902). 4 M. KAUFFMA.NN, PFLtiu. Arch. 109 (1905). Der Versuch w.rrde nach dem 
Vorschlag von ZUNTZ angestellt. Ein Versuch, den Leim durch Zusatz von Tyrosin zu er
gii.nzen, war schon 1876 von ESCHER auf die Anregung von HERMANN ausgefiihrt (zitiert 
nach TIGERSTEDT S. 423). Ii WILLOOCK und HOPKINS, Journ. of Physiol. Sli (1906-1907). 
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untersuchten die genannten Forscher das Zein aus dem Mais, das durch das 
Fehlen von Lysin (KOSSEL und KUTSCHER 1 1900) und von Tryptophan (Os. 
BORNE und HARRJS:I 1905) gekennzeichnet wird. In einem Nahrungsgemisch, 
das sich ala ausreichend erwiesen hatte, wurde das EiweiBkomponent, Kasein, 
teils gegen Zein, teils gegen Zein + Tryptophan ausgetauscht. Die Tiere, welche 
das Nahrungsgemisch mit Zein allein erhielten, lebten im Durchschnitt 19 Tage, 
diejenigen, welche Zein + Tryptophan bekamen, lebten 32 Tage. . 

Man hatte somit auBer dem Leim noch einen EiweiBstoff gefunden, der sich 
unzulanglich ala N.haltiger Nahrstoff erweist und man konnte die Unzulanglich· 
keit dieser Stoffe auf das Fehlen von gewissen Bausteinen im betreffenden Eiweill
molekiil beziehen. Diese Ergebnisse sind in den folgenden Jahren von mehreren 
Forschern, besonders von ABDERHALDEN, OSBORNE und MENDEL, bestatigt and 
erweitert worden. Es hat sich dabei erwiesen, daB nicht alle Aminosauren in der 
Nahrung unentbehrlich sind. Offenbar konnen das Glykokoll, das Alanin und das 
Prolin aus anderem N.haltigem Material im Korper gebildet werden. Die Be· 
deutung der einzelnen EiweiBstoffe ala N.haltige Nahrstoffe ist von ihrem Gehalt 
an den unentbehrlichen Aminosauren abhangig. Kasein z. B. hat sich trotz 
des Fehlens von Glykokoll als vollwertig erwiesen. 

Die Voraussetzungen einer Resynthese der Korpersubstanzen. Durch die eben 
erwahnten Untersuchungen ist der Bedarf des Korpers an verschiedenen Amino. 
sauren statt des friiheren EiweiBbedarfes getreten. Man hat die Moglichkeit an
gefiihrt, daB eine Aminosaure sich bei einem gewissen ProzeB beteiligt, z. B. daB 
das Tryptophan ein Vorstadium des Adrenalins darstellt. Man findet aber die 
betreffende Aminosaure in EiweiBstoffen, die aus Organen stammen, welche mit 
der Adrena.linbildung in keinem Zusammenhang stehen. Der "Bedarf" an den 
einzelnen Bausteinen des KorpereiweiBes la.Bt sich nach dem oben mebrmala 
angefiihrten Stoffwechselschema folgenderweise erklaren: In jedem Moment findet 
ein Zerfall der verschiedenen Korpersubstanzen statt. Man findet in den ein
zelnen Geweben Enzyme, die speziell fUr die EiweiBstoffe des Organes eingestellt 
sind. Der Verlauf dieses Zerfalles tritt deutlich nach der AusschIieBung der Blut
zufuhr bervor. In Zusammenhang mit der normalen Atmung des betreffenden 
Organes findet eine Resynthese der speziellen Substanzen statt, die aber nicht 
ohne einen gewissen Verlust von statten gehen kann. In dieser Weise entsteht 
der "Bedarf" an den einzelnen Bausteinen der Korpersubstanzen, der durch die 
Nahrungszufubr "gedeckt" werden kann. 

Es laBt sich denken, daB die gewohnliche Nahrungszufuhr die fUr diese Re
synthesen optimalen Kombinationen von Bausteinen gewahrt. Wird aus 
einer solchen Kombination ein Baustein ausgeschlossen, so fallt die betreffende 
Resynthese weg. Der Rest der fraglichen Kombination fallt den oxydativen 
Spaltungen anheim. Diejenigen Strukturelemente, in die der betreffende 
EiweiBstoff ala Bestandteil eingeht, gehen allmahlich zugrunde. Die charakte
ristischen Insuffizienzsymptome, die negative N-Bilanz, das Ausbleiben des 
Zuwachses, die Abnabme des Korpergewichts usw., werden in dieser Weise er
klarlich. 

Die einzelnen Eiweillstoffe stellen Verbande von Aminosauren dar. Man 
hat versucht, das Vermogen eines solchen Verbandes, den N -Bedarf des Korpers 
zu decken, zahlenmaBig anzugeben und hat fUr diese ZalU die Bezeichnung die 
"biologische Wertigkeit" eingefiihrt. 

THOMAS 3 (1909) geht vom spezifiscben N-Hu.nger (LANDERGREN) aus, bestimmt teils 
die N-Ausscheidung in diesem Zustande - die Abnutzungsquote (RUBNER) -, teils die 

1 KOSSEL und KUTSCHER, Zeitschr. f. physiol. Chern. 31 (1900). 2 OSBORNE und HARBlS, 
.Tourn. of the Americ. chern. soc. 25 (1905). 3 THOMAS, Arch. f. Anat. u. Physiol. Sup pl. 
(1909). 
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N-Bilanz bei der Zufuhr von der zu untersuchenden Substanz und berechnet die biologische 
W . k . f I d B Abn.-Qnote + N-Bilanz D· B hn t t ff 1.._ ertIg Nt q (') gen erma en: q = ---N . Ie erec ung se z 0 enUil<r 

. -Znfuhr 
voraus, daB N-Bilanz = - Abn.-Qnote + q X N-Znfuhr, d. h. daB die N-Bilanz sich mit 
der Zufuhr linear andert, was aber nicht zutrifft. Es ist also nicht moglich, einen N-haltigen 
Nahrstoff durch die in dieser Weise berechnete "biologische Wertigkeit" zu charakterisieren, 
was offenbar damit zusammenhangt, daB die Abnutzungsquote keine konstante GroBe ist. 
Die praktische Bedeutung dieser Zahlen diir£te auch sehr fraglich sein, da sie keinen Auf
schluB dariiber geben, wie eine vollwertige Nahrung aus den einzelnen N-haltigen Stoffen 
zusammenzustellen ist. . 

Die Bedeutung der einzelnen N-haltigen Nahrstoffe fUr die EiweiBresyn
thesen im Korper laBt sich zur Zeit nur aus dem Gehalt dieser Stoffe an den ver
schiedenen Aminosauren beurteilen im Verein mit Futterungsversuchen zum 
Herausprobieren derjenigen Zusatze, welche den betreffenden Stoff "erganzen" 
konnen. 

Quantitativ tritt der Bedarf an Bausteinen fUr die Resynthese der EiwoiB
stoffe in den Hintergrund im Vergleich zu dem Bedarf an Material fur die oxy
dativen Spaltungen, die mit den Resynthesen der samtlichen Korpersubstanzen 
gekoppelt sind. Dieses Material, das hauptsachlich aus den Bausteinen des Fettes 
und der Kohlehydrate besteht, hat man speziell als energieliefernd bezeichnet. 
Die Verbrennung desselben hat man immer scharf von dem Aufbau der Karper
substanzen unterschieden. N achdem man a ber de n Korper nic h t langer 
als eine Warmemaschine auffassen kann, ist es auch nicht mog
lich, jene Verbrennung von den Resynthesen zu trennen. 

Aueh bei den oxydativen Spaltungen im Karper kann man, wie wir schon 
bei der Besprechung des kalorischen Nahrbedarfes hervorgehoben haben, eine 
optimale Kombination der zu verbrennenden Bausteine beobachten - die
jenige namlich, die den geringsten Energieumsatz veranHiBt. Wir erwahnen die 
Abnahme des Nutzeffektes bei der Muskelarbeit, die man nach einseitiger Fett
zufuhr wiihrend 1-2 Tagen beobachten kann, und ebenso die Steigerung des 
Energieumsatzes nach reichlicher EiweiBzufuhr. 

Man kann sich fragen, ob die N-freien Nahrstoffe irgendwelche unentbehr
lichen Bausteine enthalten. Da es sich erwiesen hat, daB Menschen mit einer 
praktisch fettfreien Kost ohne jede Ungelegenheit auskommen kannen (HIND
REDEl 1919), ist es kaum anzunebmen, daB die Glyzerinester der Fettsauren 
unentbehrlich sind. Nach den Versucben von Me CALLUM 2 (1912), FrNGERLING 3 

(1912), RORMANN 4 (1914) muB man auch annehmen, daB der tierische Orga
nismus Phosphatide synthetisch bereiten kann. Wa<l die Kohlehydrate betrifft, 
haben wir schon ihre Bedeutung zur Verhutung der Azidose angefuhrt. 

In diesem Zusammenhang ist auch die Frage von dem Nahrwert des Alko
hoIs zu erwahnen. Der Alkohol in maBigen Dosen genommen verbrennt im 
Korper, und zwar ohne den Energieumsatz zu steigern (GEPPERT 1887, BJERRE 
1899, ATWATER 1902)5. Die oxydative Spaltung des Alkohols muB 
also mit irgend einem anderen ProzeE gekoppelt sein. Der Zu
sammenhang ist noch nicht naher bekannt. 

Die Vitamine. In Zusammenhang mit den angefiihrten Untersuchungen uber 
die Vollwertigkeit bzw. die qualitative Unzulanglichkeit der bekannten Nahr
stoffe hat man sich gefragt, ob es maglich ist, ausschlieBlich mit diesen Niihr
stoffen - also mit reinen chemischen Substanzen - nebst Wasser und Mineral
stoffen das Nahrungsgleichgewicht und die Funktionstiichtigkeit des tierischen 
Organismus oder, wie wir sagen wiirden, die Resynthesen der Korpersubstanzen 
aufrecht zu erhalten. 

1 HINDREDE, Skand. Arch. f. Physiol. 39 (1919). 2 Me CALLUM, Journ. of bioI. Chern. 
13 (1912). 3 FINGERLING, Biochem. Zeitschr. 38 (1912). 4 ROHMANN, Ibid. 64 (1914). 
5 Lit .. TIGERSTEDT, S. 438, 440. 
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DaB es auBer den Nahrungsstoffen im eigentlichen Sinne auch andere Be
standt,eile unserer Nahrung gibt, welche fiir das Leben auBerordentlich wichtig 
sind, ist in den letzten zwei Jahrzehnten immer mehr offenbar geworden. Man 
hat namlich gefunden, daB gewisse seit alters her bekannte Krankheiten, wie 
Beriberi, Skorbut, Rachitis, durch eine gewisse qualitative Insuffizienz 
der Nahrung hervorgerufen werden konnen - eine Insuffizienz, die nicht auf 
Mangel an bekannten Nahrungsstoffen bezogen werden kann. Die erste Mit
teilung wurde 1897 von EIJKMANN'l gemacht. Er hatte bei Hiihnern eine Krank
heit (Polyneuritis gallinarum) beobachtet, die in bezug auf Symptome und Ver
lauf mit der menschlicl en Beriberi iibereinstimmte und die mit einer einseitigen 
Fiitterung der Tiere mit geschaltem Reis in Zusammenhang stand. Durch Zu
fuhr von Reiskleie konnten die kranken Tiere geheilt werden, bzw. der Ausbruch 
der Krankheit verhiitet werden. Die Beobachtung EIJKMANNS wurde in den 
nachsten Jahren von GRIJNS 2, HOLST 3, FRASER und STAN'TON' u. a. bestatigt. 
DaB auch die Beriberi bei Menschen in ahnlicher Weise mit der Reisnahrung 
inZusammenhang steht, wurde durch umfassende statistische und klinische 
Untersuchungen alimahlich festgestellt 5. 

Aus seinen Beobachtungen folgerte EIJKMAN'N, daB die Reiskleie, also die 
auBersten Teile des Reiskornes, welche beim Schalen entfernt werden, eine ge
wisse wirksame Substanz enthalt, die er als ein Antitoxin auffaBt. Er konnte 
sich namlich nicht von der gelaufigen Meinung frei machen, daB die Beriberi 
eine durch die Reisnahrung veranlaBte Intoxikationskrankheit seL DaB die 
Krankheitsursache ein Mangel an einem noch vollig unbekannten Stoffe ist, 
wurde zuerst von GRIJNS ausgesprochen. Dieser Stoff, welchen man zur Zeit 
als Schutzstoff gegen Beriberi bezeichnete, ist, wie EIJKMANN und GRIJNS fanden, 
lOslich in Wasser und in Alkohol und wird durch Erhitzen auf 1000 zerstort. 
Auch andere Naturprodukte, wie frisches Fleisch, Eidotter, eine Bohnenart 
Katjang-idjoe 6 (Phaseolus radiatus) und Hefe 7 wurden wirksam gefunden. 

Ein sehr wichtiger Fortschritt wurde 1907 von A. HOLST und FROHLIOH 8 

gemacht, indem sie zeigten, daB auch Slwrbut in ahnlicher Weise wie Beriberi 
bei Tieren hervorgerufen werden kann. Besonders empfindlich erwiesen sich 
die Meerschweinchen. Die betreffenden Symptome entwickeln sich bei ein
seitiger Fiitterung mit Getreide. Ob dieses geschalt oder ungeschiilt verabreicht 
wird, ist gleichgiiltig. Das Entscheidende ist die Abwesenheit des frischen Grlin
futters. 

Versuche, die wirksame Substanz aus den betreffenden Naturprodukten 
zu isolieren, sind von C. FUNK 9 u. a. gemacht worden. Aus Reiskleie stellte 
FUNK eine kristallinische der Pyramidinreihe angehorige Substanz dar, die 
sich bei Tauben sehr kraftig antiberiberisch wirksam erwies und die er Beriberi
vitamin nannte. Spater erhielt er auch aus Hefe eine derartige Sub-. 
stanz. Es erwies sich aber sehr fraglich, ob jene Substanz den physiologisch 
wirksamen Faktor darstellt. Die antineuritische Kraft der betreffenden 

1 VIRCHOWS Arch. 148, S. 523; 149, S. 187 (1897). 1I Geneesk. Tijdsch?". v. Ned. Ind. 
1901. 3 Journ. of Hyg. 7, S. 619, 634 (1907). 'Stud. trom the In.'1t. for Med. Research., Fed. 
Malay States Nr. 10 (1909), Nr. 12 (1911). 5 EIJKMANN und VORDERMAN, a. a. 0.; HULSHOF 
POL, Arch. f. SchiffB- u. Tropenhyg. 14, Beih. 3 (1910); BRAnDON, The Cause and Preven
tion of Beriberi. London 1907; FLETCHER, Lancet ]907, II, S. 1776. - FRASER, Lancet 
1909, I, S. 451. - ELLIS, Brit. med. Journ. 1909, II, S. 935. - HEISER, Philippine Journ. 
of Science 6 (1911). - STRONG und CROWELL, Ibid. 7 (1912). 6 GRIJNS; HULSHOF POL, 
a. a. O. 7 SHCAUMANN, Arch. f. SchiffB- u. Tropenhyg. 14, Beih. 8 (1910). - 8 Journ. of Hyg. 
7, S. 619, 634 (1907); Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. 72 (1912). 8 Journ. of Physiol. 
43, S. 395 (1911); 41), S. 75 (1912). - SCHAUMANN, Arch. f. Schiffs- u. Tropenhyg. 18 (1912). 
- SUZUXI, SHIMAMURA, ODAKE, Bioch. Zeitschr. 43, S. 89 (1912). - ABDERHALDEN und 
SOHAUlIANN, PFLUGERB Arch. 172 (1918). 
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Praparate nimmt meistens bei den Reinigungsprozessen ab, und nunmehr wird die 
Schutzwirkung der Praparate etwaigen Verunreinigungen derselben zugeschrieben. 
Gegen die Benennung "Vitamin" hat man daher Einwendungen gemacht. Da 
die .Amin-Natur der fraglichen Stoffe nicht festgestellt ist, hat man andere Be
zeichnungen, die nichts prajudizieren, vorgeschlagen, wie "akzessorische Fak
toren der Nahrung (HoPKINs), "akzessorische Nahrstoffe" (HOFMEISTER), "Er
ganzungsstoffe" (SCHAUMANN)1. Das Wort "Vitamin" hat aber den Vorteil, 
kurz zu sein und hat sich jetzt eingebiirgert. In "Obereinstimmung hiermit werden 
Krankheiten, von denen man annehmen kann, daB sie mit mangelnder Zufuhr 
von Vitaminen in Zusammenhang stehen, als "Avitaminosen" bezeichnet 
(C. FuNK). . 

HOPKINS (1912) machte die Beobachtung, daB junge weiBe Ratten, auf eine 
a.us isolierten chemischen Substanzen bestehende Kost gesetzt, zu wachsen auf
horen und schlieBlich zugrunde gehen. Er fand aber weiter, daB, wenn man mog
lichst genau gereinigte Substanzen anwendet, die Unzulanglichkeit der Kost 
in einer verhaltnismaBig kurzen Zeit sich zu erkennen gibt. Um diese Kost "suf
fizient" zu machen, ist ein sehr geringfiigiger Zusatz von Milch erforderlich. 
Die in der Milch vorhandenen "akzessorischen Faktoren" sind moglicherweise 
als ein fiir gewisse Prozesse notwendiges Material zu betrachten, das im Korper 
selbst nicht synthetisiert werden kann. In Betracht der auBerst minimalen 
Mengen, in welchen diese Substanzen wirksam sind, war HOPKINS geneigt, die
selben als eine Art Katalysatoren, Wachstumshormone, aufzufassen. Er 
hebt hervor, daB das Aussetzen der Milch aus der Versuchskost bei den betreffen
den Tieren keine Verminderung der Nahrungsaufnahme herbeifiihrt. Das Auf
horen des Wachstums scheint also einen Wegfall der Fahigkeit, das zugefiihrte 
Material zu verwerten, anzudeuten. Ahnliche Beobachtungen waren schon etwa 
30 Jahre vorher von LUNIN 2 (1881) gemacht worden. 

Mc COLLUM und DAVIS 3 fanden (1913), daB eine aus isolierten Substanzen 
zusammengesetzte Kost (Basalkost) fiir junge wellie Ratten "suffizient" wird, 
wenn man A.therextrakt von Butter oder von Eidotter zusetzt, daB aber andere 
Fettarten, wie Schweineschmalz und OlivenOl, in dieser Beziehung wirkungs
los sind. Dieser Befund wurde von OSBORNE und MENDEL 4 bestatigt und er
weitert, indem sie zeigten, daB auch Dorschlebertran und Rindstalg wirksam 
sind, MandelOl dagegen nicht. Es stellte sich aber heraus, daB die betreffende 
"fettlOslicbe" Substanz in der Tat nicht hinreichend ist, um das Wachstum 
junger Ratten zu sichern 6, ein Umstand, der den Beobachtern vorher entgangen 
war, weil die in der "Basalkost" eingehenden Substanzen nicht geniigend ge
reinigt waren. Mc COLLUM und DAVIS konnten also 1915 zeigen, daB fiir das 
Wachstum zwei "akzessorische Faktoren der Nahrung" notwendig sind, von 
denen der eine - den sie "fettloslich A" nannten - zusammen mit gewissen 
Fettarten vorkommt, der andere - wasserlOslich B - in Hefe, im Keirn und 
in der Kleie verschiedener Getreidearten und auch in der Milch vorhanden ist 
- also iiberhaupt in Naturprodukten, welche sich als "antineuritisch" wirksam 
erwiesen hatten. 

Wir miissen also mindestens drei verschiedene Vitamine annehmen: fett
lOaliches, wasserlosliches (auch antineuritisches Vitamin genannt) und anti
skorbutisches Vitamin. DRUMMOND hat die Bezeichnungen Vitamin A, B und 

1 HoPKINS, Journ. of PhysioI. 44, S. 425 (1912). - HOFMEISTER, Ergebn. d. PhY$ioI. 
Jahrg. 16, S. 510 (1918). - SORAUMANN, a. a. O. 2 LUNIN, Zeitschr. f. physioI. Chem. i 
(1881). 3 Journ. of bioI. Chern. 10, S. 167 (1913). 4 Journ. of bioI. Chern. 10, S. 311 (1913); 
16, S. 423; 17, S. 401 (1914); 20, S. 379 (1915). 5 Mo COLLUM und DAVIS, Journ. of bioI. Chern. 
2S, S. 181 (1915). - FuNK und MAOOALLUM, Ibid. 23, S. 413 (1915). 
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C vorgeschlagen. Das Vorkommen dieser wichtigen Substanzen in den versohie
denen Nahrungsmitteln ist Gegenstand umfassender Untersuchungen geworden1• 

Die wichtigsten Ergebnisse sind vom Committee upon Accessory Food Factors 
(Vitamines)2 zusam.mengestellt und werden in Tab. IV (S. 769 und 770) mit
geteilt. 

Das fettHis1iche Vitamin, Vitamin A, ist bis jetzt nur in Verbindung 
mit Fett oder Lipoiden bekannt, ist aber mit keinem solchen Korper identisch. 
Es laBt sich nicht mit Wasser extrahieren, wohl aber mit Ather und anderen 
fettlOsenden Mitteln, aus Pflanzenzellen, doch erst nach Spaltung einer Ver
bindung mit irgend einer Zellsubstanz 3 • Nach OSBORNE und MENDEL' wird das 
Vitamin A bei Erhitzen bis 1000 C nicht zerstort, eine Angabe, die spater mehr
fach bestritten worden ist. HOPKINS hat die Hitzebestandigkeit bestatigt, macht 
aber auf die groBe Empfindlichkeit gegen Sauerstoff schon bei Zimmertem
peratur aufmerksam. In geharteten Fetten wird es vermiBt. 

Das Vitamin A wird in Pflanzen gebildet. Es kommt sowohl in den griinen 
Teilen vor wie im Keime der Frucht, dagegen nur sparlich in Obst und in Wurzel
gewachsen 5. DaB es in Olivenol, Leinol und anderen vegetabilischen Fettarten 
vermiBt wird, hangt wahrscheinlich damit zusammen, daB es in einer Verbin
dung vorkommt, die bei der Herstellung dieser Produkte nicht gespaltet wird. 
1m Tierkorper kann das Vitamin A offenbar nicht gebildet werden. Es wird 
aus der Nahrung aufgenommen und in den Geweben zusammen mit Fett abge
lagert. Warum es in Schweineschmalz vermiBt wird, ist noch nicht aufgeklart. 
1m Gekrose- und Nierenfett der Rinder ist es zugegen 6. Altere Tiere konnen 
sich langere Zeit erhalten ohne Zufuhr von dem betreffenden Vitamin mit der 
Nahrung als wachsende Tiere. Fiir stillende Tiere ist eine solche Zufuhr not
wendig, um den Bedarf der J ungen zu erfiillen 7. Sowohl fiir das Wachstum als 
fiir ein langeres Erhalten des Korpergewichts ist die Zufuhr dieses Vitamins 
unerlaBlich. Als ein charakteristisches Zeichen mangelnder Zufuhr hat man 
eine Augenkrankheit Xerophthalmie bei Ratten und bei Kaninchen beobachtet 8 • 

Wird fettlOsliches Vitamin in irgend einer Form zugefiihrt, tritt Heilung in wenigen 
Tagen ein. Eine ahnliche Augenkrankheit ist auch bei Kindern beschrieben, 
die sich besserten bei Behandlung mit Lebertran 9 • E. MELLANBylO (1919) hat 
bei Hiindchen deutliche rachitische Veranderungen erhalten, welche wahrend 
a Monate mit WeiBbrot, 200 ccm abgerahmter Milch, 5 g Hefe, 10 ccm Leinol, 
a ccm Orangesaft und 10 g Fleisch taglich gefiittert wurden. Tiere, die anstatt 
Leinol Lebertran, aber iibrigens dieselbe Kost erhielten, entwickelten sich nor
mal. Die Ergebnisse seiner Versuche machen es sehr wahrscheinlich, daB es 
auch ein antirachitisches Vitamin gibt und somit ware auch Rachitis unter 
die "Avitaminosen" zu rechnen. In den letzten 5 Jahren ist die Aufmerksam
keit auf die Bedeutung des Lichtes fiir die Vitaminbildung inner- oder 

1 AuBer den vorher genannten sind u. a. anzufiihren: COOPER. Journ. of Hyg. 12 (1913); 
14 (1914) und CHICK und HUME, Proc. Roy. Soc., Bd. 90, S. 60 (1917). 2 Report on the pre
sent state of knowledge concerning accessory food factors (vitamines), Meilical Research 
Committee. Spec. Rep. Se .. , Nr. 38 (1919). 3 Me COLLUM, SIMMONDS, Prrz, Amer. J. Physioi. 
41, S. 361 (1916). 'Journ. of bioI. Chern. 20, S. 379 (1915). - STEENBOCK, BOUTWELL, KENT, 
Ibid. 31i, S. 577 (1918). - HALLIBURTON, PATON, DRUMMOND, Journ. of Physioi. 1i2, S. 325 
(1919). - HoPKINS, Biochem. Journ. 14, S. 725 (19~0). 6 Me COLLUM und DAVIS, Journ. 
of bioI. Chern. 21, S. 179 (1915). - Me COLLUM und KENNDEY, Ibid. 24, S. 491 (1916). - Os
BORNE und MENDEL, Journ. of bioI. Chern. 37, S. 187 (1919); 41, S. 549; 42, S. 465 (1920). 
6 OSBORNE und MENDEL, Journ. of bioI. Chern. 20, S. 379 (1914). 7 Me COLLUM, SIMMONDS 
und Prrz, Journ. of bioI. Chern. 27, S. 33 (1916). 8 OSBORNE und MENDEL, Journ. of bioI. 
Chern. 16, S. 431 (1914); 20. S. 379 (1915). - Me COLLUM und DAVIS, Ibid. 21, S. 179 (1915). 
- NELSON und LAMB, Americ. journ. of physioi. IiI, S. 530 (1920). - 9 KNAPP, Zeitschr. 
f. expo Pathoi. u. Ther. Ii, S. 147 (1909). - BLOCH, Ugeskr. f. Laeger 79, S. 309 (1917), 
Rigshospitalets Borneafdelnings Meddelelser (1918). 10 Lancet J, S. 856 (1920). 
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au.Berhalb des Tierkorpers gerichtet worden. Bei chole- und phytosterinhaltigem 
Material hat man nach ultravioletter Bestrahlung ein antirachitisches Ver
mogen beobachten konnen. 

Zwischen dem Gehalt der Nahrungsmittel an Vitamin A und sog. Lipo
chromen besteht ein gewisser Zusammenhang 1 . Die beiden Stoffe sind aber 
nicht identisch. Nach spateren Untersuchungen ist das Zusammentreffen von 
reichem Gehalt an Vitamin A und Lipochrom aIs ein zufalliges zu betrachten. 

Das wasser losliche Vitamin, Vit,amin B, ist dialysierbar und auch 16s
lich in Alkohol, dagegen nicht in Ather und anderen fettlosenden MiUeln. Es 
wird sehr leicht adsorbiert 2, was die oben angefiihrten Schwierigkeiten bei der 
Darstellung vitaminfreier Praparate verursacbt hat. Die Substanzen, welche 
man bei Isolierversuchen erhalten hat, verdanken sehr wahrscheinlich der Adsor
bierbarkeit des gesuchten Vitamins ihre Wirksamkeit. Bei Erhitzung wird das 
Vitamin zerstort, langsam bei 100 0 0 ,sehr schnell aber bei 120 0 0 (OHICK und 
HUl\IlE). Wie das Vitamin A ist auch dieses von vegetabilischem Ursprung .. In 
den Kornern der verschiedenen Getreidearten ist das Vitamin vor allem im Keime 
gesammelt, nicht wie man urspriinglich annahm, in den Schalen (Kleie). Bei 
Weizen ist der Keirn fiinfmal und beim Reis zebnnIal wirksamer aIs die Kleie 
zur Verhutung der Polyneuritis bei Tauben 3 • Es kommt weiter in Bohnen, Blatt
gemiise, Kartoffel und Wurzelgemuse, Obst und besonders reichlich in Hefe 
vor 4. Unter den animalischen Nahrungsmitteln sind als Trager des fraglichen 
Vitamins vor allem Eidotter anzufUhren. Es kommt weiter in Eingeweiden, 
wie Leber, Pankreas, Niere, Herz und Gehirn vor, weniger reichlich in Milch 
und Fleisch und fast gar nicht in Fisch 5. Das wasserlosliche Vitamin wird in den 
tierischen Geweben nicht in groBeren Mengen aufgespeichert, wenn wir yom Ei 
absehen. Bei mangelnder Zufuhr treten demzufolge in verhaltnismaBig kurzer 
Zeit die betreffenden Symptome auf: Koordinationsstorungen und Lahmungen, 
besonders in den hinteren Extremitaten, bei jungen Tieren schon vorher Wachs
tumsstillstand. Die antineuritischen Wirkungen der verschiedenen Naturpro
dukte hat man bis jetzt hauptsachlich an HUhnern und Tauben, die wachstums
befOrdernden an jungen weiBen RaUen studiert. Um die Identitat derjenigen 
Faktoren, auf welche diese Wirkungen zu beziehen sind, darzulegen, hat man 
darauf hingewiesen, daB die beiden Wirkungen bei den verschiedenen Stoffen 
parallel gehen und in derselben Weise bei Erhitzung, Losung, Adsorption und 
Dialyse beeinfluBt werden. 

Bis jetzt haben die Versuche, die Vita mine aus den verschiedenen Natur
produkten zu isolieren, keinen Erfolg gehabt. Man kann diesel ben. nur extra
hieren und anreichern. Urn den relativen Gehalt an Vitamin zu bestimmen, ist 
man auf das oben angefiihrte biologische Verfahren angewiesen. Man bestirnmt 
die Menge des betreffenden Stoffes, die erforderlich ist, um Insuffizienzsym
ptomen vorzubeugen bzw. dieselben zu heilen. Betreffend das Vitamin B hat 
man ein Verfahren versucht, das den Forderungen einer quantitativen Bestirn
mung besser entspricht 6. WILLIAMS hat eine Methode vorgeschlagen, die sich 

1 ROSENHEIM und DRUMJ.010ND, Lancet I, S. 862 (1920). - DRUMMOND und COWARD, 
:8iochern. Journ. 14, S. 668 (1920). 2 CHAMBERLAIN und VEDDER, Philippine J. SC. 
(:8) 6, S. 395 (191l); HARDEN und ZILVA, Biochern. Journ. 12, S. 93 (1918). 3 CmCK 
und HUME, Proc. Roy. Soc. :s. 90, S. 44, 60 (1917). 4 Mc COLLmr und Mitarbeiter, Journ. 
of bioI. Chern. 23, S. 181 (1915); 24, S. 491 (1916); 28, S. 153, 211 (1916); 29, S. 341, 521 
(1917); 30, S. 13 (1917); Americ. rned. assoc. 68, S. 1379 (1917); OSBORNE und MENDEL, 
Journ. of bioI. Chern. 37, S. 187 (1919); 39, S. 29 (1919); 41; S. 451 (1920); 42, S. 465 (1920); 
WHIPPLE, Ibid. 44, S. 175 (1920). 5 EDDY, Journ. of bioI. Chern. 27, S. 113 (1916); OSBORNE 
und MENDEL, Ibid. 32, S. 309 (1917); 34, S. 17, 537 (1918). - 6 WILLIA..1I1S, Journ. of 
bioI. Chern. 42, S. 259 (1920); ElIIMET und MABEL STOCKHOLM, Ibid. 43, S. 287 (1920); 
EDDY und STEVENSON, Ibid. 43, S. 295 (1920); Mc COLLUM und SOUZA, Ibid. 44, S. 113 
(1920). 
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auf die Beobachtung griindet, daB das betreffende Vitamin das Wachstum der 
Hefe befordeTt. Aus dem zu priifenden Material wird das Vitamin moglichst 
vollstandig extrahiert. Von dieser LOsung wird eine gewisse Menge zu einer 
mit Hefesuspension versetzten NahrlOsung zugesetzt. Nach Bebriitung 18 Stun
den bei 30 0 C wird die Hefemenge bestimmt. In derselben Weise wird eine Probe 
ohne Vitaminzusatz behandelt. Der Mehrbetrag an Hefe soIl innerhalb gewisser 
Grenzen der zugefiihrten Vitaminmenge proportional sein. Der gefundene Mehr
betrag an Hefe, auf 1 g des Ausgangsmaterials berechnet, stellt die "Vitamin
zahl" des Materials dar. Anfangs wurden die betretfenden Hefenmengen durch 
Wagung bestimmt. EMMET und MABEL STOCKHOLM ziihlen die Hefezellen vor 
und nach der Bebriitung in hangenden Tropfen. Sie fanden aber, daB der Stoff, 
welcher das Wachstum der Hefe befordert, weder mit dem antineuritischen Vi
tamin, das die Taube braucht, identisch ist, noch mit dem wasserlOslichen, ffir 
das Wachstum junger Ratten notwendigen Vitamin. Auch SOUZA und Mc CoL
LUM baben die Methode zur Bestimmung des Vitamins B unbrauchbar gefunden. 
H. v. EULER l hat eine Methode angegeben, die garungsbeschleunigende 
Wirkung verschiedener tierischen und pflanzlichen Fliissigkeiten in vorlaufigen 
Einheiten auszudriicken und sucht in dieser Weise die tagliche Bilanz der be
treffenden '1Biokatalysatoren" £estzustellen. 

Das antiskorbutische Vitamin 2 , Vitamin C, ist lOslich in Wasser und 
Alkohol (HARDEN und ZILVA, HESS und UN'GER) und auch dialysierbar (HOI.ST 
und FROHLICH). 1m Gegensatz zum Vitamin B wird es nicht adsorbiert (HARDEN 
und ZILVA). Es zeichnet sich weiter dadurch aus, daB es gegen Erwarmung und 
gegen Eintrocknen sehr empfindlich ist. Bei 60 0 C verliert Kohl in 1 Stunde 
etwa 80% von seiner urspriinglichen antiskorbutischen Kraft. Bei 1000 C erreicht 
der Verlust denselben Betrag in 20 Minuten (DELF und SKELTON). Der Tem
peraturkoeffizient ist also ziemlich niedrig. Nach HOLST soIl die Gegenwart 
von Zitronensaure das Vitamin widerstandsfahiger gegen Erwarmung machen. 
Diese Angabe hat sich aber nicht bestatigt. FURST3 machte die interessante 
und von anderen Forschern bestatigte Beobachtung, daB Getreide und Bohnen, 
welche im gewohnlichen getrockneten Zustand keine antiskorbutische Wirkung 
haben, eine solche erhalten, wenn man dieselben in Wasser aufweicht und dann 
keimen laBt. Das betreffende Vitamin steht also im nachsten Zusammenhang 
mit den Prozessen in den lebenden Geweben. Es ist in frischen Pflanzenteilen 
zugegen, aber in sehr verschiedenen Mengen. In KohlbHittern und Ruben hat 
man es sehr reichlich gefunden. Seit Alters sind die Kruziferen als Antiskor
butika betrachtet worden. In Kartoffeln und Mohren kommt es sparlicher vor. 
Getrocknete Gemuse haben sich wirkungslos gegen Skorbut erwiesen. Unter 
Friichten zeichnen sich Orangen und Zitronen als sehr wirksam aus. Das aus 
westindischen Zitronen bereitete Praparat "Lime juice" ist indessen ziemlich 
wirkungslos befunden. Milch und Fleisch sind als Antiskorbutika sehr schwach. 
Eier und Hefe spielen als Trager des fraglichen Vitamins keine Rolle. Sehr inter
essant ist die Beobachtung, daB die antiskorbutische Wirkung der Milch von 
der Futterung der Kuhe abhiingig ist 4 • Bei Trockenfutterung wird eine Milch 
erhalten, die Meerschweinchen gegen Skorbut zu schutzen nicht vermag. Werden 
die Kuhe auf die Weide gebracht, liefern sie eine an Vitamin C genugend reiche 
Milch. Die betreffenden Versuche lassen auch den SchluB zu, daB das aus d.em 

1 Zeitschr. f. physiol. Chem. ] 14, 115 (1921). 2 HOLST und FROHLICH, Zeitschr. f. 
Hyg. u. Infektionskrankh. 72, S. 1 (1912); HARDEN und ZILVA, Bioch. Journ. 12, S. 93 
(1918); HESS und UNGER, Journ. of bioI. Chem. 35, S. 487 (1918); DELF und SKELTON, 
Biochem. Journ. 12, S. 448 (1918). 3 Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. 72, S. 121 
(1912). - , HESS und Mitarbeiter, Journ. of bioI. Chem. 45, S. 229 (1920); DUTCHER und 
Mitarbeiter, Ibid. 45, S. 119 (1920). 
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Futter aufgenommene Vitamin nicht im Korper gespeichert wird, sondern sofort 
in der Milch ausgeschieden wird. 

Bemerkenswert ist die ungleiche Empfindlichkeit gegen Mangel an Vita· 
min C, welche verschiedene Tierarten zeigen. Schon HOLST und FROHLICH (1907) 
fanden, daB Meerschweinchen infolge Skorbut zugrunde gehen, auf eine Kost 
gesetzt, die bei Tauben Polyneuritis verursacht. Mensch, Affe und Meerschwein· 
chen sind in bezug auf Skorbut besonders empfindlich. Zur Priifung des Gehalts 
eines Materials an Vitamin C werden daher fast ausschlieBlich Meerschweinchen 
benutzt. Mc CoLLUM 1 fand junge weiBe Ratten normal wachsen mit einer Fiitte· 
rung, die bei Meerschweinchen Skorbut verursachte. Bei Ratten laBt sich iiber· 
haupt Skorbut kaum hervorrufen. 

Zu den Avitaminosen ist auch Pellagra gerechnet worden (FUNK). Seit 
lange hat man diese Krankheit in Zusammenhang mit einer iiberwiegenden Mais· 
menge in der Kost gesetzt. Nach Untersuchungen von Mc COLLUM, GoLDBERGER 
u. a. 1I zeichnet sich die iibliche Kost in den Pellagragegenden durch Minder· 
wertigkeit des EiweiBes (Mangel an gewissen Aminosauren), Mangel an Vitamin A 
und an Natrium, Kalzium und Chlor aus. Mit einer solchen Kost ist es GoLD· 
BERGER3 sogar gelungen, die Krankheit bei Menschen experimentell hervor· 
zurufen. Beim Hund kommt eine dem Pellagra beim Menschen analoge Krank· 
heit (black tongue) vor, die nach UNDERHILL' (1925) auf das Fehlen eines in Zu· 
sammenhang mit dem Butterfarbstoff stehenden Faktors zu beziehen ist. 

Die fiir die einzelnen Avitaminosen (Insuffizienzkrankheiten) charakteristi· 
schen Gewebsanderungen hat man meistens als Zeichen eines Zerfalls gedeutet, 
der mit dem Abgeben des rraglichen Vitamins in: Zusammenhang steht. Das 
Vitamin selbst dient, stellt man sich vor, als Material z. B. einer Hormon· 
bildung. Statt aber verschiedene Plii.tze fiir die Ablagerung und fiir die Ver· 
wendung des betreffenden Vitamins anzunehmen, kann man demselben in loco 
die Rolle eines exogenen Bausteines bei der Resynthese einer gewissen Korper. 
substanz erteilen. Die bekannten Gewebsanderungen wiirde man unter solchen 
VerhaItnissen mit dem Ausbleiben jener Resynthese in Zusammenhang stellen. 

1 Me COLLUM und Pnz, BioI. Chem. 81, S. 229 (1917).2 Me COLLUM und GRIlIIMOND, 
Journ. of bioI. Chem. 82, S. 29,181,347 (1917); 83, S. 55, 303 (1918); GOLDBERGER und Mit· 
arbeiter, Joron. of the Americ. med. assoc. 71, S. 944 (1918). 3 Arch. of internat. med. 26, 
s. ~1 (1920). 4. FRANK P. UNDERBILL, PubI. Health Rep. U. S. PubI. Health Service (1925). 
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Tabelle 1. NahrungsmitteP. 

-- -

1000 Teile enthalten 
Verhii.ltnis von 

1: 2: 3 

~~I 
2 3 4 5 6 1 I : 2 I :3 

1. Animalische Nahrungs- CD 

mittel ~ 
§~I ... ... 

~ .., 
~ 

a:> a:> 

~~ 
.., ~ '" ,oj a:> '" '" r;., rIJ oj ~ 

~fl ::a < :s: < ..... .., 0 
~M ~ r"'1 

I 
a) Fleisch ohne Knochen: 

Fettes Rindfleisch 2 183 166 11 640 100 90 0 
MitteHettes Rindfleisch 196 98 18 688 100 50 0 
Rindfleisch (Beaf) 2 ...... 190 I 120 18 672 100 I 63 0 
MitteHettes, gesalzenesRindfleisch 218 115 I 117 550 100 53 0 
Kalbfleisch . . . . . . . . 190 80 

I 

13 717 100 42 0 
Pferdefleisch, gesalzen und gP-

ra.uchert ..... 318 65 125 492 100 20 0 
Gera.ucherter Schinken 255 365 100 280 100 143 0 
Schweinefleisch, gesalzen und ge· I 

ra.uchert 3 100 660 i 40 130 100 660 0 
Fleisch von Hasen .. . .. 233 11 12 744 100 5 0 

" " 
fetten Haushiihnern 195 93 11 701 100 48 0 

" " 
Rebhiihnern . 253 14 14 719 100 G 0 

" " 
Wildenten 246 31 12 711 100 13 0 

I 
b) Fleisch mit Knochen: I I 

I 
, 

Fettes Rindfleisch 2 • 156 141 9 544 150 100 90 0 
Mittelfettes Rindfleisch 2 • 167 83 15 585 150 100 49 

I 
0 

Schwach gesalzenes Rindfleisch . 175 93 85 480 167 100 53 0 
Stark gesalzenes Rindfleisch 190 100 100 430 180 100 53 0 
HammeHleisch, sehr fett. . . 135 332 8 437 88 100 246 0 

" 
roittelfett 160 160 10 520 150 100 100 0 

Schweinefleisch, frisch, fett 100 460 5 365 70 100 460 0 
" gesalzen, fett 120 540 60 200 80 100 450 0 

Gera.ucherter Schinken ... 200 300 70 340 90 100 150 0 

c) Fische: 
3521 333 FluEaal, frisch (ganze Fische) 89 220 6 100 246 0 

Lachs " " " 121\ 
67 10 469 333 100 56 0 

Stromling " " " 
128 39 11 489 333 100 31 0 

Scholle " " " 
145 14 11 580 250 100 9 0 

FluBbarsch" " " 
100 2 8 440 450 100 2 0 

1 Die in dieser Tabelle aufgefiihrten Zahlen sind der Hauptsache nach teils den Zu
sammenstellungen von ALMEN und teils den von KONIG entlehnt. Als "Abfa.lle" werden hier 
diejenigen Teile der Nahnmgsmittel bezeichnet, welche bei der Zubereitung der Speisen ver
loren gehen oder iiberhaupt vom Korper nicht ausgenutzt werden. Als solche sind also z. B. 
Knochen, Haut, Eierschalen und bei den vegetabilischen Nahrungsmitteln die Zellulose 
zu nennen. 2 Fleisch, wie es in Schweden gewohnlich auf dem Markte gekauft wird. 3 Schweine
fleisch, hauptsa.chlich von Brust- und Bauchteilen, wie es in der "Trockenportion" der Sol· 
daten in Schweden vorkomm t. 
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1000 Teile enthalten 
VerhiUtnis von 

1: 2: 3 

1 I 2 I 3 I 4 I 5 I 6 1 I : 2 I :3 

Dorsch, frisoh (ganze Fisohe) .• 86 1 8 455 450 100 1 0 
Heoht" " " · . 82 1 6 461 450 100 1 0 
Hering, gesalzener" ".. 140 140 100 280 340 100 100 0 
Stromling, gesalzener(ganzeFisohe) 116 43 107 334 400 100 37 0 
Laohs (Seitenstiicke), gesalzen . 200 108 13)! 460 100 100 54 0 
Kabeljau (gesalzener Schellfisch) 246 4 178 472 100 100 1 0 
Stockfisch (getrockneter Leng) • 532 5 106 257 100 100 1 0 

" (getrockneter Dorsch) 665 10 59 116 150 100 1 0 
Fischmehl aus Gadusarten . • • 736 7 87 170 100 1 0 

d) Innere Organe (frisch). 

Gehirn ••. .. . . · . 116 103 11 770 100 89 6 
Leber von Rindern · . . . · . 196 56 11 17 720 100 28 0 
Herz von Rindern · ......... 184 92 10 714 100 50 0 
Herz und Lungen von HammeIn 163 106 10 721 100 65 0 
Niere von Kiilbern . . • . . . 221 38 13 728 100 17 0 
Zunge von Ochsen (frisch) . . . 150 170 10 670 100 113 0 
Blut verschiedener Tiere 'Mittel-

zahlen) .... · .. . . . 182 2 9 807 100 1 0 

e) Andere animalische 
N ahrungs mittel. 

Mettwurst (sog. Soldatenmett-
wurst) .. . .. .. . . .. 190 150 50 610 100 79 0 

Mettwurst (zum Braten) . 220 160 55 565 100 73 0 
Butter .... .......... 7 850 7 15 119 100 12100 100 
Schweineschmalz · .. 3 990 71 100 33000 0 
Fleischextrakt .......... 304 175 217 
Kuhmilch (volle Milch) 35 35 50 7 873 100 100 143 

" (abgerahmte Milch) 35 7 50 7 901 100 20 143 
Buttermilch . . . . . . . . 41 9 38 7 905 100 22 93 
Rahm ........... · .. 37 257 35 6 665 100 695 95 
Kii.se (Fettkiise) . · . 230 270 40 60 400 100 117 17 

" (Magerkiise). . . . . 334 66 50 50 500 100 19 15 
Molkenkiise (Mysost) mager 89 70 456 56 329 100 79 512 
Hiihnereier (ganze Eier) . . 106 93 4 8 654 135 100 88 4 

" (ohne Schalen) . 122 107 5 10 756 100 88 4 
Eidotter 160 307 13 520 100 192 0 
EierweiB .. · . . . 103 7 7 8 875 100 7 7 

2. VegetabUische Nahrungsmittel. 

Weizen (Samen) 123 17 676 18 140 26 100 14 549 
Weizenmehl (fein) . 110 10 740 8 120 12 100 11 654 

" 
(sehr fein). 92 11 768 3 120 6 100 12 835 

Weizenkleie .. 150 39 439 50 130 192 100 26 292 
Weizenbrot (frisch) 88 10 550 17 330 5 100 11 625 
NudeIn .......... 90 3 768 8 131 100 3 853 
Roggen (Samen) . 115 17 688 18 140 22 100 15 600 
Roggenmehl . . . • 115 15 720 20 110 20 100 13 626 
Roggenbrot (trocken) .... 114 20 725 15 110 16 100 18 634 

" (frisch, re;oberes) • 77 10 480 16 400 17 100 14 623 
" (frisch, eineres) . 80 14 514 11 370 11 100 18 634 

Gerste (Samen) •...... 111 21 654 26 140 48 100 19 589 
I 

Bammarston, Physio\oglsche Chem1e. EUte Auflage. 49 
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Gerstenraaupen .. 
Hafer ( amen) . . 
Hafergraupen. . . 
Mais •.•.... 
Reis (entschalter Kochreis) 
Schminkbohnen ...... 
Erbsen (gelbe oder griine, trocken) 
E rbsenmehl (fein) . . • . . . . 
Kartoffeln • . . . • . 
Kohlriiben ...... 
Mohren (gelbe Ruben) . 
Blumenkohl • . . . . 
w eiBkraut 
Schnittbohnen 
Spinat ••. 

opfsalat • 
Gurken 

adieschen • 

K 

R 
E Bbare PUze, frisch 

zahlen) •• ..... 
(Mittel. 

Bbara Pilze, lufttrocken (Mittel. E 

A 
V 

zahlen) •.......... 
pfel und Birnen. • 
erschiedene 
zahlen) • 

deln Ma.n 
K a.kao • 

.. 
Beeren (Mittel-

1 I 
110 
117 
140 
101 
70 

232 
220 
270 
20 
14 
10 
25 
19 
27 
31 
14 
10 
12 

32 

219 
4 

5 
242 
140 

1000 Teile enthalten 

2 I 3 I 4 I 5 

10 720 7 146 
60 563 30 130 
60 660 20 100 
58 656 17 140 
7 770 2 146 

21 537 36 137 
15 530 25 150 
15 520 25 125 
2 200 10 760 
2 74 7 893 
2 90 10 873 
4 50 8 904 
2 49 12 900 
1 66 6 888 
5 33 19 908 
3 22 10 944 
1 23 4 956 
1 38 7 934 

4 60 9 877 

25 412 .61 160 
130 3 832 

90 6 849 
537 72 29 54 
480 180 50 55 

Tabelle II. Malzgetranke. 

~ ~ CD '0 ... c:l ,l:d 

1000 Gewichtsteile enthalten '" ~ .. -S '" 
'ijl 

~ ,..<:l::S 

~ ~ .~ 
~ 

0·0:1 
I::d'" f'z:'l f'z:'l 

Porter. 871 2 54 76 7 

Bier (~chwedisches "Sotol") 887 28 - 15 

Bier (Schwedisches Exportbier) . 885 32 - 7 

Schenkbier . 911 2 35 55 8 

La.gerbfer 903 2 40 58 4 

Bockbier . 881 2 47 72 6 

WeiBb~r '. 916 3 25 59 5 
! 

I Schwedisches "Svagdricka". 945 - 22 - 7 

Verhaltnis von 
1: 2: 3 

I 6 1 I : 2 I :3 

7 100 9 8M 
100 100 51 . 481 
20 100 43 471 
28 100 57 662 . 
5 100 19 1100 

37 100 9 231 
60 100 7 240 
45 100 6 192 
8 100 10 1030 

10 100 14 529 
15 100 20 900 
9 100 16 200 

18 100 II 258 . 
12 100 4 244 
8 100 16 106 
7 100 21 157 
6 100 10 230 
8 100 8 317 

18 100 12 188 

123 100 12 188 
31 100 3250 

50 100 1800 
66 100 222 30 
95 100 243 129 

.. :5 .S CD CD 
~ ~ ~ -5 
'" ~ .0:1 '" ::s 00 ,e. -< N A ~ 

13 I - I 3 - 4 
.----.. 

65 - - 5 
73 - - 3 

10 I 31 2 2 2. 
7 47 1,5 2 2 

13 - 1,7 - 3 
- - 4 - 2 --23 - - 3 
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Tabelle III. Weine und andere alkoholische Getranke. 

-oS ~ 
't:l~ .51 = a f.< ~ 
~ ... 

CD ..c!' ::s.£ fil CD 
CD e . '" ~ -5 1000 Gewichtsteile enthalten II> oP< 

~ <> ~.~ N :a::sP< 
~ ~~ ~ ..e- li> OICi~ 

r"'1 ~a= C!:l < ~"'o po po 

Bordeauxweine . 883 94 23 6 5,9 2,0 
Rheingauweillweine . . 863 115 23 4 5,0 2,0 
Champagner •.•.• 776 90 134 115 6,0 1,0 1,0 } 60-70 Rheinwein, mOUBsierend . . 801 94 105 87 6,0 1,0 2,0 
Tokayer • . 808 120 72 51 7,0 9,0 3,0 
Sherry •. 795 170 35 15 5,0 6,0 5,0 
Portwein . 774 164 62 40 4,0 2,0 3,0 
Madeira 791 156 53 33 5,0 3,0 3,0 
Marsa.la ......... 790 164 46 35 5,0 4,0 4,0 
Schwedischer Punsch 479 263 332 
Branntwein . ....... 460 
Franzosischer Kognak . 550 
LikOre ••...... 442-590 260-475 

Tabelle IV. Die gewohnlichen Nahrungsmittel als Trager 
der Vitamine. (Nach Medical Research Committee.) 

Butter .• 
Rahm •. 
Lebertran 
$chaffett . 
Rindstalg. 
Erdnu30l •.• 
Schweineschmalz 
Olivenol ...• 
Baumwollesamenol 
Kokosol •.... 
Kokosbutter . . • 

Fette: 

Leinol ........ . 
Fischol, WalOl, Heringol . 
Gehii.rtetes Fett •... 
NuBbutter ...... . 

Rind, Schaf 
Leber .. . 
Niere .. . 
Herz 
Gehirn .... 
Kalbbroschen . 

Fleisch, Fisch: 

Fisch, mager . . . . • . . 
.. fett (Lachs, Hering) 
.. Laich •...•.. 

Biichsenfleisch • • • . • • 

FettlOsliches 
oder anti

rachitisches 
Vitamin 

+++ 
++ 

+++ 
++ 
++ 
+ o 
o 
o 
o 
o 
o 

++ o 
+ 

+ 
++ ++ 
++ 
+ 
+ o 

++ 
+ 
? 

W &Bserlosl. 
oder anti. 

neuritisr.hes 
Vitamin 

o 
o 
o 

+ 
++ 
+ 
+ ++ 

++ 
kaum .. 
++ 

kaum 

Anti
skorbuti

aches 
Vitamin 

+ 
+ 

0 
49* 
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Milch, Kase: 

Vollmilch, frisch 
" getrocknet..... 

gekocht . . . . . . 
" kondensiert, mit Zucker 
" abgerahmt 

Ki:i.se, fett 
" mager 

Eier: 

Eier, frisch oder getrocknet 

Getreide, Hiilaenfriichte: 
Weizen, Mais, Reia, ungeschalt. 

do. Keim ... 
do. Kleie 

Weifles MeW, polierter Reis 
Custard powder (Eierersatz) 
Leinsamen, Hirse . . . . . 
Erbsen, getrocknet 
ErbsenmeW 
Sojabohnen 
Gekeimtes Getreide und Erbsen 

Gemiise: 
Kohl, frisch 

., " gekocht . 

.. getrocknet. 
Riibensaft . . . . 
Lattich ..... . 
Spinat, getrocknet 
Momen, frisch . . 

" getrocknet 
Kartoffel. . . . . 
Schnittbohnen 
Zwiebel, gekocht . 
Zitronensaft, frisch 

konserviert . 
Ora.~gensaft . 
Himbeer .. 
Apfel .. 
Bananen. 
Tomaten, konserviert 
NiiBse . 

Verschiedenes: 
Hefe, trocken 

" autolysiert 
Fleischerlrakt 
Malzerlrakt 
Bier.. . 

Fettlosliches 
oder anti

rachitisches 
Vitamin 

++ 
+ 
+ o 
+ o 

++ 

+ 
++ o 
o 
o 

++ 

+ 
+ 

++ 
+ 

++ 
++ 
+ 

wenig 
+ 

kaum 
+ 
+ 

? 
o 

WasserlOsl. 
oder anti

neuritisches 
Vitamin 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

+++ 

+ +++ 
++ o 
o 

++ 
++ o 
++ ++ 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

+ 
+ 

++ 

+++ 
+++ o 

+ o 

Anti
skorbuti

aches 
Vitamin 

+ 
wenig 

" 
" + 

o 

o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 

++ 

+++ 
+ 

kaum 
+++ 

o 
+ 
+ 

++ 
+ +++ 

wenig 
+++ 
++ 
+ 

wenig 
++ 

o 
o 
o 



Nachtrage und Berichtignngen 1. 

Ad S. 9. Neuerdings nimmt TRAUBE auf Grund von Versuchen von T. TOMI'l'A 
an, daB im lebenden Gewebe wasserlosliche Stoffe beim Vordringen den Wasser~ 
'Weg benutzen, wahrend schwer IOsliche des Lipoidweges sich bedienen, wobei 
sich dann Beziehungen zwischen Vordringen und Oberflachenspannung geltend 
machen (Bioch. Zeitschr. 163, 335 u. 358, 1924). 

Ad S. 16. Verschiedene Forscher sind bemiiht gewesen, die Vertellung von 
Salzbestandteilen innerhalb des Tierkorpers in Beziehung zu der Nichtdiffusi
bilitat des EiweiBes oder anderer Stoffe zu setzen, und neuerdings· versucht 
L. MICHAUD die Tatsache, daB 6demfliissigkeiten 7-20% mehr Chlor enthalten 
als das Blut, wahrend das Blut reicher an EiweiB ist, durch das Vorhandensein 
eines DONN'AN-Gleichgewichtes zu erklaren. Die nach dem DONNAN-Gesetz zu 
erwartende Vermehrung der Kationen auf der Seite des nicht diffundierenden 
Kolloids ist bereits von anderen Autoren betont worden (VmcHows Arch. f. 
pathol. Anat. u. Physiol. 204, 710, 1925). 

Ad S. 39. Nach WILLSTATTER und Mitarbeitern gelingt es am besten, die 
Saccharase in der Weise zu reinigen, daB die gepreBte Hefe zunachst bei 300 

mit Toluol abgetotet und von der entstandenen Losung geschieden wird,worauf 
die feste Masse bei 30 0 autolysiert und das Enzym mit Kaolinaufgenommen 
und aus dem Kaolin mit DiammoniumphosphatlOsung eluiert wird (Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 147, 248 (1925)]. 

Ad S. 39. Zelle 14 von oben steht HOFMEISTER; solI WILLSTATTER sein. 
Ad S. 71. Ankniipfend an das auf dieser Seite von Peptidbindungen und 

Peptidanhydriden Gesagte sind bier auch einige Untersuchungen von MAX BERG
MANN' zu erwahnen. Zur Priifung der Frage, in welcher Weise die Hydroxyl
und Karboxylgruppen einer Oxyaminosaure an der Dipeptidblldung beteiligt 
sein konnen, haben BERGMANN und A. M!CKELEY (Zeitschr. f. physiol. Chem. 
140) gezeigt, daB man - ausgehend von dem Benzoylserin (mit N-Bindung) 
iiber dessen Methylester mit gewissen Zwischenstufen - zu einem zweiten Ben
zoylserin gelangen kann, welches das Benzoyl nicht am Stickstoff, sondern am 
alkoholischen Sauerstoff gebunden tragt. Mitten zwischen diesen beiden steht 
ein drittes Dipeptid, das Benzoyloxazolinpeptid, und dementsprechend kann 
man nach BERGMANN' zwischen den folgenden 3 Dipeptidtypen, namlich Amido-

,,/ I I 
peptid, RCO·NH·C·COOH, Esterpeptid RCO·O·CH·C(~)COOH und Oxazo-

I I 
linpeptid CH,C'COOH unterscheiden. Von besonderer Bedeutung ist die gene-

I I 
o N 
,,/ 
C·R 

1 Diese Nachtrage enthalten einen kurzen Bericht einiger Arbeiten, die erst nach der 
Abliefemng der Manuskripte der einzelnen Kapitel den Verfassern zuganglich oder bekann~ 
geworden sind und welche zur Vervollstandigung oder Berichtigung der entsprechenden 
Stellen im Texte dienen sollen. 
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tische Beziehung dieser Peptide zueinander und ihre Instabilitat, indem das 
Oxazolinpept·d in einem sauren Medium leicht in das Esterpeptid und dieses in 
einem alkalis chen Medium in das Aroidopeptid tibergeht. Die Versuche, ent
sprechende Umlagerungen des Glyzyl-d,l-serins zu bewirken, fiihrten zu der 
Blldung von 2 isomeren Anhydroglyzyl-d,l-serinanhydriden, welche neue Typen 
von Dipeptidanhydriden reprasentieren. BERGMANN findet es wahrscheinlich, 
daB Oxazoline obiger Art oder analoge instablle Ringsysteme an dem Aufbau 
natiirlicher Proteine beteiligt sind. 

Ad S. 72. Schon vor mehreren Jahren (1916) hat R. O. HERZOG hervor
gehoben, daB die Bausteine der Proteine durch Nebenvalenzen zusammengeftigt 
sein konnten, eine Ansicht, die auch andere Forscher nach ihm ausgesprochen 
haben. In einer Arbeit (mit M. KOBEL, Zeitschr. f. physiol. Chem. 134, "Versuche 
20ur Molekulargewichtsbestimmung an Seidenfibroin") auBerte er auch, daB ver-
8chiedene Griinde daffir sprechen, daB es betreffend das Seidenfibroin wahrschein
tich .um ein Polymerisationsprodukt eines Dipeptids (aus Glykokoll + Alanin) 
oder seines Anhydrids sich handelt. In neuerer Zeit ist ABDERHALDEN (Natur
·wissenschaften 1924) noch weiter gegangen, indem er die Frage aufwirft, ob man 
unter dem Sammelbegriff EiweiB sich ein Molekiil vorzustellen hat, das fiir jede 
einzelne Eiweillart und jedes einzelne EiweiBindividuum eine bestimmte GroBe 
besitzt, oder aber ob nicht vielmehr das EiweiB eine Zusammenfassung von unter
einander mittelst Nebenvalenzen assoziierten Komplexen ist, eine Ansicht, zu 
der. er neigt. Fiir eine derartige Auffassung sprechen die unten zu erwahnenden 
Untersuchungen von SORENSEN tiber Serumglobuline. 

Ad S. 83 u. 96. (Die Tabellen.) In besonders gereinigten Losungen der Hydro
lyseprodukte einiger Proteine haben O. FURTH und ANTON FISCHER (Biochem. 
·Zeitschr. 154) die Mengen des Tyrosins bestimmt. Bei vergleichenden Bestim
lllungen nach der kolorimetrischen Methode mit dem MILLoNschen Reagenze 
hei Zimmertemperatur (nach PIERRE THOMAS) und der Bromadditionsmethode 
(nach FURTH und W. FLEISCHMANN) erhielten sie gut stimmende Resultate, und 
nach diesen Bestimmungen kann man die Menge des Tyrosins in Kasein zu 6,6 
bis 6,9, in Fibrin zu 4,4-4,9, in Edestin zu 4,3-4,9 und in Fibroin zu 9,4 bis 
10 . a 11 % anschlagen. 

Ad S. 178. Zelle 14 von oben steht KRAuss und KONIG; soIl ZD. S1mAUP 
und KONIG sein. 

Ad S. 206. SORENSEN (Meddelelser fra Carlsberg Laboratoriet 1l>, H. 11, 1925) 
konnte in sehr eingehenden Untersuchungen fiber die Loslichkeits- und Fallbar
keitsverhaltnisse der Serumglobuline (des Pferdeblutes) nie ganz pseudoglobulin
fl:"eie Euglobulin- und euglobulinfreie Pseudoglobulinfraktionen erhalten. Solange 
die Fraktionen reich an Pseudoglobulin im Verhaltnis zum Euglobulin waren, 
10sten sie sich leicht in Wasser und verdiinnten Salzlosungen, wahrend sie mit 
abnehmendem Pseudoglobulin- resp. zunehmendem Euglobulingehalt schwer-
100licher wurden. Das reinste (allerdings nicht ganz euglobulinfreie) Pseudo
globulin enthielt nur Spuren von Phosphor; mit abnehmender Loslichkeit bzw. 
vermehrtem Euglobulingehalt nahm der Phosphorgehalt zu. Nach SORENSEN 
ha.ndelt es sich bei diesen Fraktionierungen nicht um Gemengen von zwei Globu
linen, sondern aHem Anscheine nach vielmehr um Komplexverbindungen irgend 
einer noch nicht erforschten Art, und zwischen den Proteinkomplexen, aus welchen 
die verschiedenen Fraktionen bestehen, scheint eine Wechselwirkung unter Bll
dung von dissoziablen Verbindungen zu bestehen. 

Ad S. 222. Zelle 2 von unten (FuBnote) steht W. LIPSCHUTZ, soll W. LIP
SCHITZ sein. 

. Ad S. 262. Die wechselnden Angaben tiber den Gehalt des Blutes an Lipoiden 
riihreD. wohl wesentlich von den verschiedenen Bestimmungsmethoden her. 



Nachtrage und Berichtigungen. 775 

G. BLIX hat in einer groBeren Arbeit "Studies on diabetic Lipemia" (Inaugural
diss, Lund 1925) die BANGSche Methode zur Mikrobestimmung der Blutlipoide 
zum Gegenstand einer eingehenden Priifung gemacht. Er hat die Methode zum 
Teil modifiziert und gefunden, daB sie in dieser Form hinreichend genau ist und 
die anderen Methoden in mehreren Hinsichten iiberlegen ist. Na.ch dieser Methode 
hat er in der obengenannten Arbeit (unter anderem) bei 36 gesunden Personen 
(21 Weibern und 15 Miinnern) in dem Alter von 17-42 Jahren die Menge des 
Neutralfettes und des freien Cholesterins im Blute bestimmt. Ala Mittelzahlen 
~fir das Blut im niichternen Zustande fand er ffir die Weiber 0,03% Neutralfett 
und 0,09% Cholesterin. Die entsprechenden Zahlen ffir Manner waren 0,02 und 
0,080f0. Beziiglich der Mengen unter anderen VerhaItmssen wie auch betreffend 
das methodische Verfahren wird auf das Original hingewiesen. In einem anderen 
~ufsatze "A critical study of the nephelometric destermination of blood fat" 
(Skand. Arch. f. PhysioI. 46) hat BLIX· die Fehler dieser Bestimmungsmethode 
gezeigt. . 

Ad S. 267. J. PABN'AS, welcher ein besonderes Verfahren zur Bestimmung 
des Ammoniaks ausgearbeitet hat, fand (Biochem. Zeitschr. 152 u. 155) wie andere 
neuere Forscher sehr medrige Werte ffir das Blutammomak, namlich weniger ala 
0,05 mg in 100 cm bei Mannern. Der Gehalt an Ammoniak ist jedoch von Anfang 
an ein verschiedener bei verschiedenen Tieren und Ahnliches gilt auch ffir die 
Neubildung von Ammomak. Die letztere entspricht mcht der Harnstoffzersetzung. 

Ad S. 289. Z. ERNST und Mitarbeitern ist es gelungen, eine Bilirubinbildung 
in der mit Blut durchstromten, isolierten Hundemilz direkt nachzuweisen (Bioch. 
Zeitschr. 157). . 
. Ad S. 295. Aus den Parathyreoidealdriisen von Ochsen hat J. B. COLLlP 
(Journ. of bioI. Chem. 63) durch Extraktion mit 50f0iger Chlorwasserstoffsaure 
und weitere Verarbeitung ein Extrakt gewonnen, welches die Tetama para
thyreopriva verhindert oder kontrolliert und den medrigen Kalziumgehalt des 
:81utes zu dem Normalen erheben kann. Die wirksame Substanz, welche ala ein 
Hormon aufgefaBt wird, bewirkt in groBeren Dosen eine Hyperkalzamie, die 
auch bei normalen Tieren auftreten und zu ernsthaften Symptomen, auch zum 
Tode, fiihren kann. 

Ad S. 323. CR. LUNDSGAARD und S. A. HOLBOELL (Compt. rend. soc. bioI. 92) 
haben in ganz ahnlicher Weise frisches Venenblut von Gesunden und von Diabe
tikern dialysiert. Sie fanden in ersterem FaIle im Blute eine besondere Glukose
modifikation, die eine medrigere sp. Rotation ala a, ,B-Glukose zeigt, eine Modi
fikation, die in 9 von 11 Fallen bei den Diabetikern nicht vorhanden war. Sie 
fanden ferner, daB das Insulin bei Diabetikern eine Herabsetzung des Drehungs
vermogens des BIutes bewirken kann. In Einklang hiermit sprechen sie die An
sicht aus, daB die Verbrennung des Zuckers mit einer reversiblen .Anderung des 
Glukosemolekiils beginnt, welche die spez. Drehung herabsetzt. Diese Anderung 
wird durch das Insulin bewirkt und fehlt im Blute des Diabetikers. Die labile 
Glukoseform wird von ihnen "Neoglukose" genannt. 

H. PRINGSHEIM (Biochem. Zeitschr. 156) ist ebenfalls der Ansicht, daB der 
Zucker unter normalen Verhaltnissen in einer labilen, unter Steigerung der spez. 
Drehung in gewobnlicbe Glukose sich umlagernde Form, y.Glukose, im Blute vor
kommt. Diese labile Glukoseform hat nach ihm eine groBe hiologische Bedeutung. 
Sie beherrscht den Kohlehydratstoffwechsel; bei der Kohlehydratsynthese ent~ 
steht sie zuerst; Glykogen und Starke enthalten in ihrem Molekiile die Reste der
selben und sie stellt diejenige leicht oxydable Struktur dar, welche die Wecbsel
beziehung zur. Milchsaure und die endliche Verbrennung ermoglicht. 

. Ad S. 325. Dber die Menge des bei dem Kohlehydratabbau gebildeten Azet
aldehyds liegen Bestimmungen von C. NEUBERG und A. GOTTSCHALK vor (Bioch. 
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Zeitschr. 158). Unter Anwendung von dem NEUBERGBchen Abfangverfahren 
zur Aldehydbestimmung und mit Zugrundelegung des MEYERHOFSchen "Oxy
..I-t- -". a1 t "d Mil hs" "Insgesamt verschwundene Milchsaure b -
\llIj 10nsaqUlV en en er c aure 0 di rte Mil h .. .. . 1 t el " xy e c saureaqUlva en e 
derBerechnung haben sie gefunden, daB zum mindesten 37-45% des bei der 
Atmung zerschnittener Froschmuskeln (100 g Froschmuskeln in 100 Minuten bei 
15° und PH = 6,7) verbrennenden Kohlehydrats (bzw. KohIehydrataquivalents) 
den Weg iiber Azetaldehyd nehmen. Diese Werte sind aus verschiedenen Griinden 
allem Anscheine nach bedeutend kleiner als die tatsachIich gebildeten Mengen. 

Ad S. 373. Beziiglich des Verhaltens der Magenlipase zur Pankreaslipase 
finden neuerdings WILLSTXTTER und Mitarbeiter, daB ein Unterschied besteht 
insoferen, daB der Drehungssinn des Spaltungsproduktes von Mandelsaureester 
und von Phenolchloressigsaureester nach Einwirkung von Magenlipase und Pan
kreaslipase verschieden ist und daB die zwei Lipasen folglich auf optische Anti
poden verschieden einwirken (Zeitschr. f. physiol. Chem. 140, 203, 1924). 

Ad S. 394. WALDSCHMIDT-LEITZ und A. IiARTENECK haben gefunden, daB 
aus dem Glyzerinauszuge der Pankreasdriise das Erepsin in schwach saurer 
LOsung mit Tonerdehydroxyd adsorbiert wird; wahrend das Trypsin in Losung 
bleibt. Aus den Tonerdeadsorbaten kann das Erepsin mit verdiinntem Ammonia.k 
oder mit Alkaliphosphat eluiert werden (Zeitschr. f. physiol. Chem.147, 286,149, 
214, 1925). Das Pankreaserepsin ist mit dem Darmerepsin identisch und na.ch 
WALDSCHMIDT-LEITZ und HARTENEK ist seine Wirkung zu Dipeptiden beschriinkt. 
Es wirkt also nicht auf Pepton ein. Durch Enterokinase nicht aktiviertes 
Trypsin, wie es nach Entfernung des Erepsins erhalten wird, spaltet gewisae 
EiweiBkorper wie Histon, Protamin und Pepton, wlihrend das aktivierte Trypsin 
auBerdem auf genuine EiweiBkorper einwirkt. In keinem FaIle konnte Erepsin 
durch Trypsin oder umgekehrt vertreten werden. Es besteht also eine aus
gesprochene Spezifitat hinsichtlich der Substrate, auf welche die Enzyme ein
wirken. DaB friiher untersuchte Erepsinpraparate auf Pepton einwirkten, lag 
wahrscheinlich an Verunreinigung mit Trypsin (Zeitschr. f. physiol. Chem.U9, 
203, 221 (1925). 

Ad S. 463. In AnschluB an die Frage von der Milchsaurebildung aus Kohle
hydrat und dem Verhalten der Saure in Muskeln ist es von Interesse, die ent
sprechenden Verhii.ltnisse auch in anderen Organen zu kennen, und hieriiber liegen 
neuere Untersuchungen von O. W ARBURG mit S. MINAMI, K. POSENER und 
E. NEGELEIN (Biochem. Zeitschr.142, 152 und 158) vor. Eine anaerobe Glykolyse 
in zuckerhaltiger Ringerlosung fand in allen untersuchten normalen Organen 
und Geweben (mit Ausnahme der Muskelfaszien) in verschiedenem Grade und am 
kraftigsten in der Netzhaut (Ratte) statt. Bei Gegenwart von Sauerstoff blieb 
die Glykolyse (mit Ausnahme der Netzhaut) ganz oder fast ganz aus, und gewisse 
Beobachtungen deuten darauf hin, daB eine aerobe Glykolyse in den Organen 
nicht vorkommt. In anderer Weise verhielten sich Karzinomzellen, welche sowohl 
eine stroke anaerobe wie eine nicht besonders schwachere aerobe Glykolyse 
zeigten. Es erwies sich ferner, daB in den Karzinomen wie in den anderen unter
suchten Organen von Warmbliitern der Sauerstoff in derselben Weise wie in den 
Muskeln der Milchsaure gegeniiber sich verh/tIt, indem namlich dar MEYERHOFSChe 
Oxydationsquotient der Milchsaure auch hier 3-6 war. Zum Untarschied von 
den anderen Zellen zeigten die Karzinomzellen eine so starke aerobe Glykose 
im Verhii.ltnis zu der Wirkung der Atmung, daB eine solche Glykolyse den Ka.r
zinomen eigen zu sein scheint. 

Ad S. 477. H. TmERFELDER und E. KLEN'K (Zeitschr. f. physiol. Chem.Un) 
haben nach dem Verfahren von FRXN'KEL und KAFKA das von den letztgenannten 
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Forschern. beschriebene, glukosaminhaltige Phosphatid (Dilignozeryldiglukos
aminmonophosphorsaureester) dargestellt. Sie konnten aber in ihm kein GIu
kosamin nachweisen und fanden deshalb eine Verunreinigung des Phosphatide 
mit einem Zerebrosid wahrscheinlich. Bei fortgesetzter Untersuchung konnte 
dann KLENK aus dem Phosphatid ein neues, von ihm Nervon genanntes, kristal
lisierendes, dem Kerasin sehr ahnliches Zerebrosid isolieren. Das "sowoh! aus 
Ochsen- wie Menschengehirn dargestellte Nervon lieferte ala Spaltungsprodukte 
Ga1a.ktose, Sphingosin und eine neue ungesattigte Saure, Nervorisaure, der die 
Formel ~H,,02 zukommen diirfte. Die Elementaranalyse ergab fiir das Nervon 
die Formel C47HS80SN. 

Ad S. 478. S. FRANKEL und O. KARPFEN' (Biochem. Zeitschr. 157) haben aus 
Menschenhirn ein neues Triaminophosphatid von der Bruttoformel CIOlH15aNaPS028 
dargestellt. Das Phosphatid kristallisiert gut, schmilzt bei 1960 und enthalt 
aIle drei Stickstoffatome ala Kolamin. AuBer Kolamin enthalt es, wie die Him
saure, Glyzerin, Schwefelsaure und Phosphorsaure. Von der Hirnsaure unter-
8cheidet es sich dadurch, daB es nicht Zerebronsaure, sondern eine kohlenstoff
ii.rmere Oxysaure enthalt. Aus dem Grunde wurde es Hypohirnsaure ge
nannt. 

Ad S. 569. Die Angabe von ABDERHALDEN und WERTHEIMER iiber den 
EinfluB einer sauren oder basischen Nahrung auf die Hippursauresynthese hat 
W. H. GRIFFITH (Journ. of bioI. Chem. 64) in Versuchen an Kaninchen nicht be
statigen konnen. Die Resultate von A und W erklart er dadurch, daB die vor der 
Extraktion des Harnes mit Xthylazetat von ihnen zu dem - nach Griinfutter 
meistens alkalischen - Harne zugesetzte Menge Chlorwasserstoffsaure eine un
geniigende war. Wenn der Harn vor der Extraktion mit soviel Saure versetzt 
wurde, daB samtliche Hippursaure extrahiert werden konnte, fand GRIFFITH 
bei Griinfutternahrung und Zufuhr von Benzoat keine merkbar herabgesetzte 
Fahigkeit des Kaninchens, Hippursaure zu bilden. 

Ad S. 662. Zeile 11 von unten steht KAy, soIl KAYE sein. 
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Butyrobetain 655. 
Byssus 73, 94, 95, 

CAlIIMIDGES Reaktion 644. 
Carniferrin 452. 
Castoreum 670. 
Cerumen 670. 
Chalazae 499. 
CHARcoTsche Kristalle 70l. 
Chemotaxis 243. 
Chenodesoxycholsaure 340. 
Chenotaurocholsaure 335. 
Chinasaure; Verhalten im Tierkiirper 567. 
Chinin; tJbergang in Harn 623, in SchweiB 

673; Wirkung auf Harnsaureausschei
dung 553, auf die MHz 290. 

Chinon 119. 
Chitaminsaure 170, 
Chitarsaure 170. 
Chitin 94, 169, 397, 664. 
Chitopyrrol 664, 665. 
Chitosamin; s. Glukosamin. 
Chitosan 665. 
Chitose 170, 665. 
Chlor; im Organismus 56, 61; in Proteinen 

65, 94; s. im iibrigen Chloride. 
Chloralhydrat; Verhalten im Tierkiirper 

171, 613; Wirkung auf Sekretionen 330, 
383. 

Chloralsekretin 330, 383. 
ChlorbenZol; Verhalten im TierkOrper 622. 
Chloride; Aufspeicherung in der Haut 663; 

Ausscheidung durch Harn 600-602, 
durch Schweil3 673; ungeniigende Zu
fuhr 373; s. im iibrigen die verschiedenen 
Gewebe und Fliissigkeiten. 

Chlorionenkonzentration 60. 
Chlornatrium; Ausscheidung durch Harn 

600, durch Schweill 673; Bestimmung, 
quantitative 601, 602; Einflul3 auf 
Magensaftabsonderung 362, 372; Chlor
natriumliisung, physiologische 57, 216. 

Chloroform; Verhalten im Tierkiirper 613; 
Wirkung auf Chlorausscheidung 600, 
auf Glykosurie 318, auf Muskeln 459. 

Chlorokruorin 241. 
Chlorometer ~02. 
Chlorophan 485. 
Chlorophyll 30, 236, 237, 669; Beziehung zu 

dem Blutfarbstoffe 218, 236. 
Chlorophyllin 236. 
Chlorose 26l. 
Chlorphenylalanin; Verhalten im Tier

kOrper 615, 616. 
Chlorphenylbrenztraubensii.ure; Verhalten 

im Tierkiirper 616. 
Chlorphenylessigsaure 615, 616. 
Chlorphenylmilchsii.ure; Verhalten im Tier

kOrper 616. 
Chlorrhodinsii.ure 286. 
Chlortoluole; Verhalten im Tierkiirper 620. 
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ChlorwasserstofiBii.ure; alB EiweiBreagens 
78; Absonderllng im Magen 364, 373; 
antifermentative Wirkung 379, 405; 
Naohweis im Mageninhalt 381, 3i2; Wir
kung auf Absonderungen 330, 383, 389, 
auf Ptyalin 359, auf Pylorus 375. 

CholadienkarbonBii.ure 335. 
Cholagoga 329. 
CholalBauren 331, 336-341. 
ChoIan 335, 336. 
Chola.nka.rbonsaure 335. 
Cholansaure 193, 336, 337. 
Cholatrienkarbonsaure 335. 
Choleinsaure 333, 339, 407. 
Cholensaure 335. 
Choleprasin 341, 347. 
Cholepyrrhin 342. 
Cholera; Blut 267; SohweiB 672. 
Cholestan 193, 336. 
Cholestanol 193. 
Cholesten 193. 
Cholestenon 192, 193. 
Cholesterin 13, 192-197, 338; Beziehung 

zu den Cholalsauren 336; im Blut 193, 
210, 216, 244, 775; in Fazes 406, 407; 
in Galle 331, 348; in Gallensteinen 193, 
353; im Gehirne 474; im Harne 654, 
661; in Hautsekreten 669, 670, 672; 
Verhalten zu Saponin 193. 

Cholesterinester 193, 194, 210, 297. 
Cholesterinfette alB Sohutzmittel 670. 
Cholesterinoxyde 196. 
Cholesterinsteine 352. 
Choletelin 341, 346. 
Cholezyanin 346. 
Cholin 186, 188, 190, 191, 282, 408, 446, 

452, 474, 476. 
Chollipidansaure 337. 
Cholohii.matin 347. 
Choloidansaure 337. 
Choloidinsaure 341. 
Cholsaure 335-338. 
Chondran 427. 
Chondridin 427. 
Chondrigen 426. 
Chondrin 94. 
Chondrinballen 428. 
Chondroalbumoid 426, 428. 
Chondroitin 427. 
Chondroitinschwefelsaure 127, 128, 129, 

155, 170, 171, 426-428, 487; eiweiB
fallende Wirkung 78; Vorkommen im 
Harne 595, 628. 

Chondromukoid 129, 426. 
Chondroproteide 127, 129-131. 
Chondrosamin 66, 127, 170, 427. 
Chondrosaminsaure 170. 
Chondrosin; in Gallertschwii.mmen 129; 

aus ChondroitinsohwefelBaure 427. 
Chordaspeichel 355. 
Chorioidea 487; Pigment 485, 487; s. auoh 

Melanine. 
Chromaffines Gewebe 298. 
ChronUlldrose 673. 
Chromogen 298, 299. 
Chromoproteide 73, 127. 

Chrysophansaure; Wirkung auf Ham 623. 
Chylurie 654. 
Chylus 270-272. 
Chymosin und Labenzym 38, 82, 370 bis 

372; Hemmung der Wirkung 50, 371. 
, Chymus 374-380. 

Ciliansaure 337. 
Ciloidansaure 337. 
Cocosit 453. 
Co-Enzyme 40. 
Colla; s. Leim. 
Conohiolin 94, 95. 
Corpora lutea 492. 
Corpus callosum 482, 483. 
Corpusoula. amylaoea 481. 
Crangitin 447. 
Crangonin 447. 
Crotalotoxin 671. 
Cruor 199. 
Crusta inflammatoria 248. 
Cuorin 189, 190, 532. 
Curarevergiftung 274, 318. 

Damalursaure 600. 
Damolsaure 600. 
Darm; Faulnis 401-405, 568, 571, 572, 

575; Fistel 383; Reaktion des Inhaltes 
405; Resorption 408-423; Verdauung 
397-405. 

Darmkonkremente 407. 
Darmporphyrin 231, 236. 
Darmsaft 382-385. 
Deckfarbe 247. 
Dehydrobilinsaure 343. 
Dehydrobromidhamin 228. 
Dehydrochloridhii.min 228. 
Dehydrooholon 33l. 
Dehydrocholsaure 336. 
DehydrodesoxyoholBaure 336, 338. 
Dehydrolithocholsaure 336. 
Dehydrooxybilirubin 343. 
Delphinmilch 520. 
DENIGES Azetoureaktion 651. 
DENIGEs-MoRNERSche Tyrosinprobe 117. 
Dentin 434. 
Dermoidzysten 495, 669. 
Dermolein 669. 
Dermozerin 669. 
Desamidasen 38, 137, 143, 306. 
Desamidierungen 62, 63, 137, 303, 325, 

612, 616, 617. 
Desamidoalbuminsaure 98. 
Desaminoprotsauren 66. 
DESCEMETsche Haut 429, 486. 
Desoxybiliansaure 336. 
Desoxycholsaure 194, 335-339. 
Deuteroalbumosen 100. 
Deuteroelastose 91. 
Dextrine 171),176; im Magen 375; im Pfort· 

aderblute 265. 
Dextrose; s. Glukose. 
Diabetes insipidus 301. 
Diabetes mellitus 314, 319-328; Ham 

dabei 609, 634. 
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Dialursiure; Beziehung zUr Harnsiure- I 
bildung 556. 

Dialyse 11, 16. 
Diaminoessigsaure 67, 125. 
Diaminophosphatid 497, 516. 
Diaminopropionsaure; Verhalten im Tier· 

korper 326. 
Diaminosauren 67, 124-126. 
Diaminotrioxydodekansiure 67, 126. 
Diaminovaleriansiure; s. Ornithin. 
Diarginide 86. 
Diastasen 37; s. im iibrigen die verschie· 

denen Organe und Fliissigkeiten. 
Diazetonalkohol 28. 
Diazobenzolaulfosaure 167. 
Diazoreaktion von EHRLICH 345; von 

PAULY 587. 
Dibenzoylornithin; s. Ornithursiure. 
Dibromtyrosin 95, 580. 
Dickdarm 385; Exstirpation 421. 
Diffusion 1, 4,16; in Gele 26; von Enzymen 

39; von Gasen 694'-696. 
Diffusionskonstante 698. 
Digitonincholesterid 193. 
Diglukosamin 185. 
Diglyzylglyzin 68. 
Diglyzylglyzinanhydrid 69. 
DihydrochoJesterin 193, 197. 
Dihydrosp ingosin 480. 
Diketopiperazine 69, 71, 72. 
Dijodtyrosin 95. 
Dileuzylglyzylglyzin 68. 
Dilignozeryldiglukosaminphosphorsiure. 

ester 474, 477, 478. 
Dimethylaminobenzaldehyd; Reagens 79; 

Verhalten im Tierkorper 622. 
Dimethylaminobenzoeglukuronsaure 595, 

622. 
Dimethylaminobenzoesauren 622. 
Dimethylguanidin 551, 599. 
Dimethyltoluidin 622. 
Dimethylxanthin 655. 
Dinukle· ,tide 136. 
Dioxyazeton 156, 157, 159, 164; ala Zucker-

bildner 324. 
Dioxybenzole 615. 
Dioxycholansaure 336. 
Dioxydiamin'okorksaure 126. 
Dioxyphenylalanin 299, 300, 668. 
Dioxystearinsaure 183, 510. 
Dioxyphenylessigsaure; s. Homogentisin. 

saure. 
Dipalmitoolein 179. 
Dipa.lmitostearin 179. 
Dipeptide 773, 774; s. auch Peptide. 
Disaccharide 37, 149, 160, 172-174; Be· 

ziehung zur Glykogenbildung 312. 
Disdiaklasten 440. 
Dispersionsmittel und disperse Phase 12. 
Dissoziationsgrad 3, 4, 42; des Serums 214. 
Dissoziationstheorie 3, 4. 
Distearoolein 179. 
Distearopalmitin 179. 
Distearyllezithin 188. 
Dithiopiperazin 69. 
Doglingsaure 181. 

DONNAN.Gleichgewioht 16, 773. 
DONNEsche Eiterprobe 632. 
Dopa 300, 66i. 
Dopamelanin 300. 
Dopaoxydase 300, 668. 
Dorschlebertran 180; Vitamingehalt 761 

bis 767. 
Dotter des Hiihnereies 495-498; Vitamine 

darin 761-767. 
Dotterplattchen 74, 496, 502. 
Drehung, spezifische 151, 152. 
Dulzit 150; :Beziehung zur Glykogenbildung 

311. 
Dvsalbumose 100. 
Dyslysine 341. 
Dyspnoe; Wirkung auf Stoffwechsel 318. 

Eber; Sperma 491. 
ECKSche Fistel 313, 413, 416, 557. 
Echinochrom 241. 
Echinokokkuszysten; Inhalt 283, 284; 

Zystenwand 665. 
Edestan 85. 
Edestin 66, 83, 84; ala Nahrstoff 412; 

Resorption 409. 
EHRLICHsChe Diazoreaktion 587; Bilirubin. 

reaktion 345; Reaktion auf Glukosamin 
170, auf Urobilinogen 591. 

Ei 495; Hiihnerei 495-505; Ausnutzung 
im Darme 414; Bebriitung und Ent
wickelung verschiedener Eier 502-505. 

Eialbumin; s. Ovalbumin. 
Eierklar 499-501. 
Eierstocke 491. 
Eiglobulin; s. Ovoglobulin. 
Eihiute und Schalen 88, 501. 
Eikosvlalkohol 669. 
Eisbarengalle 341, 351. 
Eisen 56, 61; bei Neugeborenen 307; Aus· 

scheidung des Eisens 607; Eisen und 
Blutbildung 289, 5G2, und Gallenfarb. 
stoffbereitung 348; Eisen und Milz 
289, 290; Eisen und Oxydationen 704, 
711; s. im iibrigen die Organe und 
Fliissigkeiten. 

Eiter 284-286; im Harne 632. 
Eiterkorperchen 285, 286. 
Eiterserum 284, 285. 
EiweiB; Approximative Bestimmung im 

Harne 627; Einwirkung auf Azeton. 
bildung 646, auf Glykogenbildung 311; 
Materia.l der Zuckerbildung 326, 327; 
Minimumbedarf 758; Na.chweis undquan,;. 
titative Bestimmung 77-89, im Harne 
623, 629; Resorption 409-414; Syn~ 
these 412-414, 759; Verdauung 97 bis 
104, 366-370, 375-379, 393-396. 

EiweiBkristalle 74, 208, 499, 500. 
EiweiBstoffe, eigentliche; Allgemeines 73 

bis 77; Reaktionen 77-80; Vbersich1; 
der Hauptgruppen 73, 80-87; ·s.im 
iibrigen die EiweiBstoffe der verschie:; 
denen Gewebe und Fliissigkeiten. 

EiweiBstoffwechsel; bei Arbeit und Ruhe 
464,465. 
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EIa.idin 183. 
Ela.idinsiiure 183. 
Ela.insii.ure 182. 
Elastin 73, 90, 91, 94, 96, 424; Verhalten 

zu Magensaft 370, zu Trypsin 396, zur 
Verda.uung im Danne 400. 

Ela.stinalbumosen 91; Resorption 410. 
Elastinpepton 91. 
Ela.stosen 100. 
Eledonin 447. 
Elefant; Knochen 431; Milch 520; Zahne 

435. 
Elektrodialyse 16, 206. 
Elektrolyte 4, amphotere 24. 
Ella.gsii.ure 408. 
Emulgierung der Fette 181, 398, 417. 
Emulsin 37, 153. 
Emydin 502. 
Enddarmsekret 385. 
Endoenzyme 41. 
Endokrine Driisen 287. 
Endolymphe 488. 
Energiewechsel; Methodisches 714-729; 

bei Muskela.rbeit 736, 737, 742-746; 
bei der Assimilation 740, 742-744, 751 
bis 756. 

Enkephalin 476, 479. 
EnteiweiBungsmethoden 78-80. 
Enterokinase 384, 385. 
Enzymablenlrung 51. 
Enzyme 30-52; Bildung und Absonderung 

41, 42; Eigenschaften 38-41; Eintei
lung 37; extra- und intrazellulii.re 41; 
Hemmung der Enzymwirkungen 49-52; 
enzymatische Prozesse 32-37; Rever
sibilitii.t derselben und Synthesen 46 
bis 48; Spezifitat der Wirkung 48-49; 
Wirkungsweise 42-45; s. im ubrigen die 
verschiedenen Enzyme der Gewebe und 
Sii.fte. 

EnZym-Zeit-Gesetz 44, 45, 371. 
Epidermis 662-665. 
Epiguanin 142, 562, 064. 
Epinepbrin; s. Adrenalin. 
Episarkin 142, 562, 064. 
Epitoxoide 53. 
Erbsenlegumin 83, 84. 
Erdphosphate; Ausscheidung durch den 

Ham 603, 604; Vorkommen in Knochen
erde 430-432; s. im ubrigen Organe 
und Fliissigkeiten. 

Erepsin 37, 384, 385, 394, 776; Wirkung 
auf Polypeptide 49, auf Dipeptide 776. 

Ereptasen 393. 
Ergometer 736. 
Eruka.sii.ure 180; Resorption 418. 
Erythrit; Beziehung zur Glykogenbildung 

311. 
Erythrodextrin 176. 
Erythropsin; s. Sehpurpur. 
Erythrozyten; s. rote Blutkorperchen. 
Eselinnenmllch 520. 
Esozin 86, 87. 

Essigsii.ure; bei der Alkoholgli.rung 157; . in
termediii.res Produkt 427, 618, 664; im 
Hame 592, 610, 656. 

Ester 37; Synthesen 47, 48. 
Esterasen 37, 210. 
Euglobulin 205, 206, 207. 
Euxanthinsli.ure 171, 172, 621. 
Euxanthon 621. 
Exkremente 405, 406; bei Galle:u.f:isteln· 

404. 
Exkretkohlensli.ure 679. 
Exspirationsluft 691, 692. 
Exsudate 276-284. 
Extinktionskoeffizient 240. 
Extraglukose 326. 
Extrazellulii.re Enzyme 41. 
Exzelsin 85, 123. 

Fii.ulnisvorgii.nge 34, 36, 65; im Darme 
399-405, 571. 

Farbstoffe des Auges 484, 486; des Blutes 
217-241; des Blutserums 211, 212; der 
Corpora lutea 498; der Eierschalen 501; 
der Galle 341-348; des Hames 584 bis 
592, 666; der Hautbildungen 666-669; 
der Hummerschalen 669; der Leber 306; 
niederer Tiere 241, 498, 666; medika
menttise Farbstoffe im Hame 623, 634; 

Faserstoff; s. Fibrin. 
Faserstoffgerinnung 203 - 205, 248-258. 
Fedem 663; Farbstoffe derselben 668. 
FEHLINGsche Losung 166. 
Fellinsli.ure 340. 
Ferratin 304. 
Fermente; s. Enzyme. 
Fettbildung; aus EiweiB 437 -439; aUB 

Kohlehydraten 439. 
Fette 179-185; Abstammung 436-439; 

Beziehung zur Arbeit 465, 468, zur 
Azetonbildung 648, 649, zur Glykogen
bildung 311, zu den Vitaminen 761 bis 
767, zur Zuckerbildung 327; Emul
gierung 181, 417 -419; gehii.rtete Fette 
183; Resorption 417-421; Synthese 47, 
439, 528; Verdauung 370, 372, 391 bis 
393; Verseifung 181, 418; Wirkung auf 
Absonderung von Galle 329, von Magen
saft 372, Pankreassaft 391, 392. 

Fettdegeneration 437. 
Fetteinwanderung 304. 
Fettgewebe 435, 436; Verhalten zu Magen

saft 370, zu Trypsin 396. 
Fettsauren 181-185, 210; Resorption 417 

bis 421; fluchtige Fettsauren 179; im 
Hame 610, im SchweiBe 672; Abbau von 
Fettsii.uren 611, 617, 618, 619. 

FettschweiB 670. 
Fettumsatz; bei Arbeit und Rube 465, 468. 
Fibrin 83, 199, 202 , 209; :fuiNLllS 

Fibrin 489. 
Fibrinbildung; s. Faserstoffgerinnung. 
Fibrinferment (Thrombin) 38, 199, i03 

bis 205, 271. 
Fibringlobulin 204, 205, 209, 271. 
Fibrinkonkremente 660, 661. 
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Fibrinogen 73, 200-205, 209, 251, 252, 
432. 

Fibrinolyse 202. 
Fibrinoplastische Substanz; s. Serum

globulin und zymoplastische Substanzen. 
Fibroin 73, 94-96. 
Fieber; Ausscheidung von Ammoniak 546, 

von Ha.mstoff 538, von Kalisalzen 606, 
Kreatinin 548; Eiweillumsatz 538. 

Filtration; von Enzymen 40, von Kolloiden 
15; Beziehung zur Lymphbildung 274, 
zur Resorption 422. 

Fische; Eier 74, 82, 502; Schuppen 94, 
144; Schwimmblase 144; Sperma 85 
bis 87, 490. 

FIsCHEB.-WBIDELSChe Reaktion 144. 
Flaviansii.ure 124. 
Fleisch; Zusammensetzung 468, 469. 
Fleischextrakt 446-458; Wirkung auf 

Magensaftabsonderung 362, 363. 
Fischleim 92. 
Fleischmilchsii.ure (oder Paramilchsii.ure) 

158, 159, 452; Bildung 452, 454, 455, 
456, 457; "UbCrgang in den Harn 592, 
593. 

Fleischsii.ure 452. 
FLORENcEsche Spermareaktion 490. 
Fluor und Fluoride 56; Blutgerinnung, 

Wirkung 199, 248; in Knochen und 
Zahnen 430, 432, 435; in der Haut 663. 

FOLDrs Kreatininbestimmungsmethode 550. 
FOLDr-DENISSche Harnsii.ureprobe 560, 561; 

Tyrosinprobe 117. 
Formaldehyd 30, 164. 
Formoltitrierung; Prinzip dersclben 104, 

105; im Harne 547, 598. 
Frauenmilch; s. Menschenmilch. 
FROMMERS Azetonreaktion 650, 651. 
Froscheier 502. 
Fruktose und Lii.vulose 151, 153, 154, 156, 

163, 164, 210; bei Diabetes 322, 643; 
im Harne 643; in Transsudaten 168, 
278. 

Fruktosemethylphenylosazon 169. 
Fumarsii.ure 457, 705, 706. 
Fundulusversuche 58. 
Fundusdriisen 361. 
Furfurakrylsii.ure 618, 620, 622. 
Furfurakrylursaure 620. 
Furfuran 161. 
Furfurol; aus Glukuronsii.uren 161, 172, aus 

Pentosen 161; Verhalten im TierkOrper 
620. 

Furfurpropionsaure; Verhalten im Tier
korper 618. 

Fuselol 157, 158. 
Fuszin 485. 

Gadoleinsii.ure 180. 
Ga.dushiston 84. 
Gii.nsebluthiston 84. 
Garungen 32, 33, 156; im Darme 399 bis 

406; im Harne 54}; im Mageninhalte 
379; s. im iibrigen Athylalkohol und die 
verschiedenen Gii.rungen. 

Gii.rungsmilchsaure 108, 159; im Ham 646; 
im Magen 365, 379; Nachweis 381; bei 
Milchgerinnung 508, 509. 

Gii.rungsprobe im Harne 637, 642. 
Garungssaccharometer 643. 
Galaktonsii.ure 168. 
Galaktosamin 131, 170. 
Galaktase 516. 
Galaktose 150, 153, 156, 163, 167, 168, 

170; Beziehung zur Glykogenbildung 
312; Vorkommen, im Harne 644, in 
Zerebrosiden 476, 478-480. 

Galaktoside 155. 
Galaktosidoglucese 529. 
Galle 328-352; Absonderung 328, 329; 

antiseptische Wirkung 403-405; Ein
wirkung auf Eiweillverdauung 399, a.uf 
Gallenabsonderung 329, auf Fettresor· 
ption 398, 417-419; Menge 328; Vor
kommen, im Harne 632, 633, im Magen
inhalte 376; Zersetzung im Darme 402, 
421. 

Gallenblase; Sekret 330. 
Gallenfarbstoffe 286, 289, 331, 341-352; 

Reaktionen 345, 346, 633; Ubergang in 
den Ham 633; Ursprung 342-344. 

Gallenfisteln 328, 404. 
Gallenkonkremente 352, 353. 
Gallensauren 331-341; im Harne 632; 

Nachweis 632; Resorption 421. 
Gallenschleim 330. 
Gallertgewebe 425. 
GALLOIS' Inositprobe 453. 
Gallussaure 579; Verhalten im Tierkorper 

621. 
Gase; der Lymphe 271; des Blutes 674 bis 

688; des Darminhaltes 401, 402; der 
Galle 351; des Hames 607; des Hiihner
eies 501; der Lymphe 271, 689, 690; 
des Mageninhaltes 379; der Milch 519, 
524; der Muskeln 458, 462; des Speichels 
355, 356; der Transsudate 690. 

Gasgesetze und osmotischer Druck 2, 3, 18. 
Gaswechsel 691, 719; durch die Haut 673; 

bei Ruhe und Arbeit 698-700. 
Gaswechselkonstanten 724, 725. 
Gefii.Bwand; Beziehung zur Blutgerinnung 

248, 249; zur Transsudation 277. 
Gefrierpunktserniedrigung 3, 4. 
Gehirn 473-488. 
Gelatine; s. Leim. 
Gelatosen 93. 
Gele 11, 24, 25. 
Gentisinsaure 580, 583; Verhalten im Tier-

kOrper 621. 
Gerbsaure; Verhalten im Tierkorper 621. 
GERHARDTSche Azetessigsaurereaktion 652. 
GeschwindigkeitBkoeffizient (- konstante) 

28, 43, 44. 
Gewebefibrinogene 257, 291. 
Gicht 268, 553. 
Glandulae parathyreoidea 295, 450. 
Glaskorper 485, 486. 
Glatte Muskeln 470-472. 
Gleichgewichtskonstante 27, 28, 47. 
Gliadin 83, 84. 

Hammarsten, Physioiogische Chemle. Elfte Auflage. 50 
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Globan 81. 
Globin 14, 84, 122, 218, 226. 
Globuline 73, 80, 81, 83, 243; im Harne 

626, 627; s. im iibrigen die verschie
denen Globuline. 

Globulosen 100. 
Glukal 134. 
Glukofruktokinase 529. 
Glukoheptose 154. 
Glukokinine 321. 
Glukononose 156. 
Glukonsaure 164. 
Glukosamin 66, 67, 127, 128, 154, 169, 

170, 427, 494, 664; Beziehung zur Gly
kogenbildung 313. 

Glukosaminsaure 154, 170. 
Glukose 150-160, 163, 164-167; Bildung 

und Ursprung 324-328; Abbau 324; 
im Blute 210, 265, 266; im Diabetes 321 
bis 323, 775; im Harne 634-644; in 
Lymphe 271; in TranssudiLten 278, 282, 
283; Hemmung der Rohrzuckerspaltung 
51; Nachweis 635-638; quantitative 
Bestimmung 639-643; Resorption 414 
bis 417. 

Glukosoxim 154. 
Glukothionsaure 155, 244, 288, 306, 425. 
Glukozyanhydrin 153. 
Glukuron 171. 
Glukuronsaure 161, 170-172, 325, 427; 

Beziehung zur Glykogenbildung 311; 
gepaarte Glukuronsauren 171, 348, 577, 
578, 613, 614, 621; im Blute 217; 
in der Galle 331; im Harne 593-595, 645, 
646; Synthese 613, 621. 

Glut&min 115. 
Glutaminsaure 67,71,83,110,116; Mengen 

in Proteinen 83, 85, 89, 91, 96. 
Glutarsaure; im Harne 610. 
Glutathion 71, 662, 709, 710. 
Gluteine 92. 
Glutenkasein 126. 
Glutenproteine 126; s. Bonst die Prolamine. 
Glutin; s. Leim. 
Glutokyrin 103. 
Glykocholat 334. 
Glykocholeinsaure 333. 
Glykocholsaure 331, 332, 333; bei verschie

denen Tieren 350, 351; Resorption 421. 
Glykodesoxycholsaure 333, 334. 
Glykogen und Glykogenbildung 14, 46, 

244,287, 308-313, 452, 454, 741-743; 
Beziehung zur Milchsaurebildung 456, 
457, zur Muskelarbeit 454; Verhalten 
im Hunger 309. 

Glykogenbildner 312. 
Glykokoll 67, 83, 106, 311, 401; im Harne 

654; Entstehen im Organismus 568, 569; 
Mengen in Proteinen 83, 85, 89, 92, 96; 
Synthesen mit Glykokoll 31, 32, 567 bis 
569. 

Glykolaldehyd; aIs Zuckerbildner 325. 
Glykolyse 266, 776. 
Glykoproteide 73, 127-131. 
Glykoside 37, 48, 153, 100, 165. 
Glykosidspaltende Enzyme 37, 153. 

Glykosurie 314-321; alimentare 316. 
Glykozyamin 449, 623. 
Glyoxylase 159. 
GlyoxyIsaure 567; aIs Reagens 78'; Ver

halten im Tierkorper 587. 
Glyzerin 181, 210; Beziehung zur AlkohoI

garung 157; zur Azetonbildung 649, 
zur Glykogenbildung 311. 

Glyzerinaldehyd 164; Milchsii.urebildung 
159, und Zuckerbildung 324. 

Glyzerinphosphorsaure 187, 191, 476:; im 
Harne 593, 599. 

Glyzerinsaure 107, 324. 
Glyzerophosphatase 191, 475. 
Glyzerosen 163. 
Glyzin; s. Glykokoll. 
Glyzinanhydrid 69. 
Glyzylalanin 70, 71. 
Glyzylasparaginylleuzin 69. 
Glyzylglut&myldiglyzin 68. 
Glyzylglyzin 69, 70. 
Glyzylglyzinamid 69. 
Glyzyltyrosin 68, 71. 
GMELINSche Gallenfarbstoffreaktion 345, 

347; im Harne 633. 
Goldzahl 19. 
Gorgonin 95. 
GRAAFBoher Follikel 491. 
Grammolekulare Losungen 4. 
Grundumsatz 753. 
Guajakonsaure 631, 704. 
Guajakreaktion 629, 630, 704. 
Guanase 38, 143, 288. 
GuaDidin 61, 67, 124, 446, 449, 450; Be-

ziehung zur Tetanie 296. 
Guanidinbuttersaure·449. 
Guanidinessigsaure; s. Glykozyamin. 
Guanin 134, 138, 142-145; im Harne 562. 
Guaningicht 144. 
Guaninpentosid; s. Vemin. 
Guano 144, 552. 
Guanogallensaure 334. 
Guanosin 135. 
Guanosindesamidase 137. 
Guanosinphosphorsaure 136. 
Guanovulit 502. 
Guanylnukleinsaure 134. 
GuanyIsaure 134, 138, 139, 163. 
GULDBERG-W AAGESches Gesetz 26. 
GUNZBURGB Salzsaureagens 381. 
Gulose 163. 
Gummi 175, 177; tierisches 593. 
GUNNING-LIEBENS Azetonreaktion 650. 
Gynesin 599. 

Haarballen 408. 
Haare 87-90, 662, 663; Farbst{)fie 666 

bis 668. 
Hamagglutinatio.! 217. 
Hamase 30. 
Hamataerometer 694. 
Hamatin 226, 227, 229, 230, 242; im Harne 

629; neutrales 225. 
Hamatinsauren 234, 237, 238, 342. 
Hamatoblasten 244. 
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Hamatogen 496, 502. 
Hii.matoidin 239; Beziehungen zu Bili

rubin 239, 342; im Harne 658. 
Hii.matokIit 259. 
Hamatoporphyrin 230, 231, 233; bei 

niederen Tieren 669; Beziehung zu Uro
bilin 588. 

Hamatoporphyroidin 233. 
Hii.matoskop 240. 
Hii.maturie 629. 
Hamerythrin 241. 
Hamin 227-229, 243, 630. 
Hii.mochrom 217, 218, 226. 
Hamochromogen 218, 226, 227. . 
Hamoglobin 14, 73, 84, 217-223, 235, 

704; gasbindende Fahigkeit 676-679, 
683, 686; Menge im Blute 218, 262; s. 
im iibrigen Oxyhii.moglobin. 

Hamoglobinurie 629. 
Hamolyse und Hamolysine 54,.193, 194, 

215. 
Hamophilie 258. 
HiLmoporphyrin 231-233. 
Hamopyrrole 238. 
Hamopyrrolkarbonsauren 234, 238. 
Hamorhodin 225. 
Hii.moverdin 225. 
Hii.mozyanin 73, 241. 
HAESERBcher Koeffizient 608. 
Haftdruck 8. 
Haifuiche; Galle 331; Harnstoff bei ihnen 

267, 537. 
Halogenierte Proteine 65, 95. 
HAMMARSTENS Gallenfarbstoffreaktion 346, 

347, 633. 
Haptogenmembran 509. 
Harn 531-661; Aziditat 533-536; Be

standteile: anorganische 600-607, orga
. nische, pathologische 623-655, physio

logische 537-600, zufallige 610-623; 
. Gii.rung, alkalische 535, 656, saure 655; 

Menge und feste Stoffe 607-610; phy
sikalische Eigenschaften 535-537. 

Harnfarbstoffe 584-592; medikamentose 
623. 

Harngifte 600. 
HarngrieB 658. 
Harnindikan 574. 
Harnkonkremente 658-661. 
Harnpurinbasen 563, 564. 
Harnsaure 142,143,331,446,501-562; im 

Blute 211, 267; Eigenschaften und Re
aktionen 559-561; Entstehung und Ver
halten im Tierkorper 553-559; quan
titative Bestimmung 561, 562; Vor
kommen, in Konkrementen 658, 659; 
im Schweille 672, in Sedimenten 656. 

Harnsauresteine 656-661. 
Harnsedimente 533, 655-658. 
Harnstoff 537-545; Eigenschaften und 

Reaktionen 541-544; Entstehung und 
Ursprung 123, 303, 538-541; quantita
tive Bestimmung 542-544; Vorkommen, 
im Blute 211, 266, 537, in der Galle 331, 
348,559, in Muskeln 446,.in Lymphe 

und Transsudaten 278, 281, 282, 283, 
im Schweille 672. 

Harnstoffglukuronsaure 594;. 
Harnzucker; s. Glukose. 
Harnsauren; im Harne 623. 
Hausenblase; s. Fischleim. 
Haut 662-673; Ausscheidupgen .durch 

dieselbe 669-673; C}:llordepot 663. 
Hautblasenfliissigkeit 283. 
Hauttalg 669, 670. . 
Hefenukleinsaure 138, 139, 140, 1(j3. 
Hefezellen 33; Beziehung zu Vitaprlnen 762 

bis 766. 
Heidelbeeren; Farbstoff im Harne. 623. 
Helikoproteid 1;J1. . 
HELLERSche Eiwei13probe 77,. 79, 80; im 

Harne 624, 625. 
HELLER-TEIcHMANNS~he Blutprobe 630. 
Hemikollin 93. 
Hemielastin 91, 209. 
Hemigruppe in Proteinen 99. 
Hemipepton 99. . 
Hemipyozyanin 286. 
Hemizellulosen 178, 398. . 
Hemmung von Enzymwirkungen 49-52. 
HENRYSches Absorptionsgese~ 9, 22. 
Heparin 254, 305. 
Heparphosphatid 305. 
Hepatopankreas 386. 
Heptose 150; im Harne 645. 
Hering; Sperma 86, 139; Fett 180. 
Herzmuskel454, 457, 458; Glykogen 454; 

Phosphatide 189, 457. 
Heteroalbun;tosen 100-102, 104. 
Heterogene und homogene Systeme 29. 
Heterosyntonose 126. 
Heteroxanthin 142, 562, 563. 
Hexazety glukosamin 664. 
Hexenmilch 525 . 
Hexonbasen 122-125. 
Hexosen 150, 163-169 . 
Hexosephosphorsaure 434. 
Hexosephosphorsaureester 156. 
Hexothymidinphosphorsaure 136. 
Hexozytidinphosphorsii.ure 136. 
Hippokoprosterin 192, 197. 
Hippomelanin 666. 
Hippursaure 32, 211, iJ67, 617, 618, 658. 
Hirnsaure 478. 
Hirudin 199. 
Histamin 122, 123, 301, 446. 
Histidin 67; 83, 86, 122, 123, 154; im Harne 

599,654; Mengen in Proteinen 83,85,86, 
89, 91, 96, 122. 

Histone 73, 84, 85, 87, 126, 132, 133, 226, 
291; im Harne 629. 

Histopepton 85. 
Histozym 38, 532, 571. 
Hoden 489, 491. 
Hohenklima; Wirkung auf Blut 261. 
V AN'T HOFFsche Theorie 2. 
HOFlllANNsche Tyrosinprobe 117. 
HOFlllEIsTERSche Reihe 25, 26. 
Holothurien; Muzin 129. 
Homoeledonin 447. 

I Homogentisinsaure 574, 579, 580-584. 
50* 
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Homohydrochinon 582. 
Homozerebrin 476, 479. 
Honig 164, 168. 
HOPPB-SEYLERS Kohlenoxydprobe 224. 
Hordein 83, 84. 
Hormone 287, 320. 
Hom 88-90. 
Hornschwamme 95. 
Hiihnerei 495-503; Bebriitung502-504. 
HiihnereiweiB 499-501. 
Humor aqueus 486. 
Hund; Asche des neugeborenen 525; Milch 

520. 
Hunger; Einwirkung auf Blut 213, 262, 

269; auf Ham 538,549,554,595,603; 
auf StoffwechseI746-748; Empfindung 
380, 381. 

Hungerglykosurie 316, 317. 
Hunger6dem 747. 
HUPPBRTSche Gallenfarbstoffreaktion 346, 

347, 633. 
Hyaline 129, 665, 666. 
Hyalogene 127, 129. 
Hyaloidin 66, 127, 129, 666. 
Hyalomukoid 486. 
Hydantoine 622. 
Hydramnion 506. 
Hydratation 24. 
Hydrazone 155. 
Hydrobilirubin 588. 
Hydrochinon 574, 619, 623. 
Hydrochinonbrenztraubensaure 581. 
Hydrochinonglukuronsaure 574. 
Hydrochinonschwefelsaure 574. 
Hydrogel und Hydrosol 11. 
Hydrogenasen 709. 
Hydrogenotransportasen 706. 
Hydroklastische Oxydation 711. 
Hydrolyse; Allgemeines 32, 37; s. im iibri-

gen die verschiedenen Spaltungsprozesse. 
Hydroparakumarsaure; s. p. Oxyphenylpro-

pionsaure. 
Hydroxyglutaminsaure 67, 116. 
HydroxY'hii.min 228. 
Hyd ozelefliissigkeiten 281. 
Hyodesoxycholsaure 341. 
Hyoglykocholsaure 384. 
Hyperglykamie 314 u. ff. 
Hyper- und Hypotonie 5, 215. 
Hypnotica und Glykogenbildung 311. 
Hipohirnsa.ure 777. 
Hypophyse 300, 301; Beziehung zur Glykos. 

urie 323, 324. 
Hypophysin 301. 
Hypothyreoidismus 296. 
Hypoxanthin 134, 135, 138, 142, 143, 141), 

446; im Harne 562. 

Ichthidin 497, 502. 
Ichthin 502. 
Ichthulin 73, '131, 497, 502. 
Ichthylepidin 94. 
Ignotm 452. 
Ikterus 328, 342, 352; Ham dabei 633. 
Imidazol 141, 154. 

Imidazolathylamins. Histamin. 
Imidazolaminoessigsaure 599. 
lmidazolderivate; im Ham 587. 
lmidazolpropionsaure 122. 
Immunisierung 50, 52, 54, 55. 
Immunkorper 54. 
Indigoblau, Indigotin 576-578; Oxydation 

658, 703. 
'In~~rot, Indirubin 577. ' 
In' n, Harnindikan; s. Indoxy1schwefel-

sii.ure. 
Indikanproben 576, 577. 
Indikatoren 59. 
Indol 91, 120, 121, 401, 571, 572, 574 bis 

577, 622. 
Indolaminopropionsaure; s. Tryptophan. 
IndolazeturBa.ure 578, 579. 
Indolessigsa.ure 120, 578, 1)79. 
Indolpropionsaure 120. 
Indoxyl; s. unter Indol. 
Indoxylathylalkohol s. Tryptophol 158. 
Indoxylgluku onsaure 171, 658. 
Indoxylschwefelsiiure 211, 268, 574-577. 
Inkrete 287. 
Innere Reibung 16. 
Inosin 135, 451. 
Inosinsaure 134, 138, 145, 163, 446, 451. 
Inosit 452-454; Beziehung zur Glykogen-

bildung 311; im Harne 646. 
Inositogen 455. 
Insulin 320-323, 775. 
Integrativfaktor 560. 
Intrazelluliire Enzyme 41. 
Inulin 168; Beziehung zur Glykogenbildung 

310. 
Invertin (Invertase) und Inversion 27, 37, 

172, 173; im Magen 370; im Darm 384. 
Invertzucker 172. 
lonen; Theorien 3, 4; Wirkungen 55-58, 

456. 
Ionenkonzentration und Ionenaktivitat 60. 
lsoamylalkohol 157, 158. 
Isoamylamin 112. 
Isobiliansaure 336. 
Isobuttersaure 611. 
Isobutylalkohol 113, 157, 158. 
Isobutylamin 111. 
Isobutylglyoxal 617. 
Isobutylhydantoin 113. 
Isocholansiiure 335. 
Isocholesterin 192, 197, 669, 670. 
Isocholsaure 341. 
Isodesoxybiliansaure 336. 
Isodynamie 720, 721, 751. 
Isoelektrischer Punkt 13, 14, 15, 21, 24, 56. 
Isokapronsaure 112. 
Isolaktose 46. 
Isoleuzin 67, 113, 114; bei Garung 158. 
Isoleuzylvalinanhydrid 71. 
Isolithobiliansaure 336. 
Isolinolsiiure 180. 
Isomaltose 46, 174, 176, 210; im Harne 

593. 
Isosaccharin; Beziehung zur Glykogenbil

dung 311. 
Isoserin 108. 
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IBOBmotische LOsungen 3. 
I80tonie 5, 215. 
IBotrope Substanz 440. 
I80valeriansii.ure 111. 

JAl'ri-OBERMAYERBche Indikanprobe 576. 
Janthinin 669. 
Jekoleinsii.ure 181. 
Jekorin 305, 348, 474. 
Jod 56; im Blute 212; in DrUsen 292 bis 

294; in Proteinen 65, 95; in SchweiB 673. 
Jodfette 437, 528. 
Jodgorgosii.ure 95. 
Jodoform; Verhalten im Tierkorper 613. 
Jodospongin 95. 
Jodothyrin 292, 294. 
Jodthyreoglobulin 293, 294. 
Jodverbindungen; tThergang in Milch 530, 

in Speichel 360. 
Jodzahl 182, 184. 
JOLLBS' Indikanprobe 577. 
Julin 655. 

Ka.chexia. thyreopriva 296. 
Kadaverin 36, 125, 654. 
KaHein oder KoHein 142; Wirkung auf 

Muskeln 459. 
KAmENBERGS Reaktion auf Cholesterin195. 
Kaliumsa.lze 56, 57; Ausscheidung 606; 

B. im iibrigen die verschiedenen Organe 
und FliiBsigkeiten. 

Kalksalze 56, 57, 429; Ausscheidung 606, 
607; Bedeutung fUr enzymatische Pro
zesse 203, 251-254, 388, fiir Tetanie 295, 
775; Mangel in der Nahrung 433; s. im 
iibrigen die verschiedenen Organe und 
FliiBBigkeiten. 

Kalorimetrie 719, 720, 725-727, 753 bis 
756; indirekte 724, 726-729. 

Kalorische Koeffizienten 725, 726. 
Kalziumkarbonat in Konkrementen 659 bis 

661, in Sedimenten 657. 
Kaliumoxalat; im Harne 565; in Sedi

menten 657; in Steinen 659-661. 
Kalziumphosphat; in Harnsedimenten 657; 

in Harnsteinen 659-661. 
Ka.lziumsulfat; in Harnsedimenten 657_ 
Kampfer; Verhalten im Tierkorper 171, 

621. 
Kamphoglukuronsii.ure 171. 
Kanirin 447. 
Kaolin 13, 23; EnteiweiJ3ungsmitteI76, 80. 
Kaprinsii.ure 179, 510. 
Kapronsii.ure 114, 179, 510. 
Kaprylsii.ure 179, 510. 
Karamel 173. 
Karbaminoreaktion 105. 
Karbaminosalze 105. 
Karbaminsii.ure 545; im Blute 211, 539; 

im Harne 545; Beziehung zur HarnstoH
bildung 539; Paarung mit Aminosii.uren 
105. 

Karbaminsii.ureii.thylester 545. 
Karbazol; Verhalten im TierkOrper 615. 

Karbohii.moglobine 225. 
Karbolharn 574. 
Karbolignase 48, 325. 
Karbolsii.ure; Beziehung zur Ochronose 

429; s. sonst Phenole. 
Karboxylase 157. 
Karminsii.ure 669. 
Karnaubinsii.ure 532. 
Karnaubon 185, 532. 
Karnaubylalkohol 670. 
Kamin 446, 401. 
Karnitin 446, 401. 
Karnomuskarin 452. 
Karnosin 446, 400, 45l. 
Karotin 212, 492, 498. 
Karpfen; Eier 497; Muskeln 456; Sperma 

146. 
Kartoffeln; Ausnutzung im Darme 416. 
Karyogen 491. 
Kaseansii.ure 67, 126. 
Kaseinsii.ure 67, 126. 
Kasein 73, 81, 83, 010; aus Frauenmilch 

521, 522; aus Kuhmilch 510-514; Ab
stammung 527; ala Nii.hrstoH 412, 760; 
Verhalten zu Lab 512-514, zu Magen
saft 514. 

Kaseinate 511. 
Kaseinokyrin 103. 
Kaseonphosphorsii.ure 514. 
Kaseosen 100. 
Kast orin 670. 
Katabolismus 715. 
Katalasen 703; s. die Fliissigkeiten und 

Gewebe. 
Katalysatoren und Katalyse 27-30; s. 

auch Enzyme. 
Kataphorese 13; von Enzymen 39. 
Kathii.moglobin 225. 
Katzenmilch 520. 
Kefir 517, 519. 
Kephalin 187-189, 297, 474, und BInt-

gerinnung 252-254. 
Kephalinsii.ure 188. 
Kerasin 476, 479, 480. 
Keratine 73, 87-90, 370, 397, 495, 662. 
Keratinpepton 88. 
Ketoaldehyde 617. 
Ketonaldehydmutase 159. 
Ketone; Verhalten im TierkOrper 614, 618. 
Ketosii.uren 157; intermediii.re Stoffwecbsel-

produkte 611, 612, 616, 617, 619. 
Ketosen 150. 
Ketosis 688. 
KiefersameneiweiB 126. 
Kieselaii.ure; Vorkommen im Bindegewebe 

425, in Federn und Haaren 663, im Harne 
607, im Hiihnerei 502, in der Schilddriise 
294. 

Kinasen 40; s. auch Blutgerinnung und 
Pankreassaft. 

Kindspech; s. Mekonium. 
K.rELDAHLSche StickstoHbestimmungs

methode 542. 
Klupanodonsii.ure 180. 
Klupein 86, 87. 
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KNAPPsche "Zuckerbestimmungsmethode 
641. 642. 

Knochen und Knochengewebe 91, 429 bis 
435; Umsatz im Hunger 603; Verdauung 
370. 

Knochenerde 430, 431. 
Knochenmark 179, 200," 431. 
Knorpel 426-429; Verdauung 370, 396. 
Knorpelleim 428. 
Koagulationserregende Enzyme 38; s. im 

iibrigen Labenzym und Thrombin. 
Koaguline 254. 
Koagulosen 46, 102. 
Koalbumosen 102. 
Koapeptide 102. 
Kobragift 54, 188. 
Kochenille 669. 
Kochenillesaure 669. 
Kochsalz; s. Chlornatrium. 
KoeUizient; HXsERscher 608; kalorischer 

725, 726; lipamischer 263; lipozytischer 
194; urotoxischer 600. 

Korperdepots 740, 741, 748-750. 
Koffein 142. 
Kohlehydrate 149-178; im Harne 593, 

634-64,); in Milch 516-518; in Pro
teinen 66, 127, 132, 207, 208; Bedeutung 
ffir Azetonbildung 647, 648, ffir Fett
bildung 439, ffir Glykogenbildung 310, 
312, ffir Muskelarbeit 468; Ei lwii'lrun~ 
auf Darmfaulnis 405, Resorption 414 
bh 417; Synthese, enzymatische 46; 
unzureichende Zufuhr 758; Verhalten im 
Darme 398, 401, im Magen 375, 377; 
s. im iibrigen die verschiedenen Kohle
hydrate. 

Kohlehydratphosphatide 187. 
Kohlehydratphosphorsaure 156, 455. 
Kohle:noxydblutproben 224, 225. 
Kohlimoxydhamochromogen 227. 
Kohlenoxydhamoglobin 224. 
Kohlenoxydmethamoglobin 225. 
Koh!eI].oxydvergiftung 225, 318, 538. 
Kohleiisaui'e; Assimilation 30; bei der 

Alkoholgarung 156-158; im Blute 246, 
247, 677-688; Tension 683-688; im 
:O~me,401; in Lungen 691-696; in der 
Lymphe 271, 689; im Magen 379; in 
Muskeln 452. " 

Kohlensaureausscheidung; bei Arbeit und 
Ruhe 462, 729, 730; Abhan~lgkeit von 
Temperatur 673; Ausscheidung durch 
die Haut 673. 

Kohlensaurehamoglobin 225; Dissoziation 
686; 

Koi'ili "73, 90, 96. 
Kokzinsaure 669. 
KoIainin"" 186, 191. 
Kollagen 73, 91, 92, 424, 426, 428, 429; 

Verda.uung 92, 370, 396." 
Kolloid 129, 492, 493. 
Kolloide 11-26; Ausfallung 18-21; Theo

retisches dariiber 21-24"; Kataphorese 
13; osmotischer Druck 14; Filtrierbar
keit 15; Diffusion 16; innere Reibung 16; 
optische Eigenschaften 17. 

Kolloidzysten 492. 
Kolostrum 519, 524, 525. 
Komplementablenkung 55. 
Komplemente 04. 
Konalbumin 500. 
Kopaivabalsam und Harn 623. 
Koproporphyrin 231, 234, 235, 584. 
Koprosterin 192, 193, 197. 
Korksaure 671. 
Kornea 429. 
Korneamukoid 430. 
Kornein 73, 94, 95. 
Kornikristallin 95. 
Krappfarbstoff 623. 
Kreatin 446, 447-450, 474," 623; Be

ziehung zur Arbeit 464, zur Harnstoff
bildung 447, 539; Vorkommen im Blute 
211, 267, im Harne 547~551. 

Kreatinin 446, 447-450, 547-551; Be
ziehung zur Arbeit 464; im Blute 211, 
267; im SchweiBe 672. 

Kreatosin 452. 
Krenilabrin 86, 87. 
Kresol; s. Parakresol. 
Kresolschwefelsaure 572-574. 
Kristalline 486. 
Kristallinse 486, 487. 
Kristalloide 11, 12. 
Kropfe 295, 296. 
Krotensekret 671. 
Krotonsaure 611. 
Krustaceorubin 669. 
Kryptopyrrol 238, 242. 
Kryptopyrrolkarbonsaure 238, 242. 
Kuhmilch 507-520; Analysemethoden 

518-520; Gerinnung mit Lab 512; Zu
sammensetzung 518-520. 

Kuminsaure 615; Verhalten im Tierkorper 
619. 

Kuminursaure 619. 
Kumys 517, 519. 
Kupfer 61. 
Kynurensaure 66, 579, 584. 
Kynurin 584. 
Kyrine 103. 
Kyroprotsauren 66. 
Kystome 492-495. 

Labenzyme; s. Chymosin. 
Labdriisen 361. 
Labzymogene 371. 
Lachs; Sperma 86. 
Lackfarbe des Blutes 247. 
Lavulinsaure 128, 163. 
Lavulose; siehe Fruktose. 
Lavulosurie 643. 
Laiose 644. 
Laktalbumin 73, .510, 015. 
Laktase 37, 384, 517. 
Laktazidogen 455, 466, 467. 
Laktoglobulin 510, 014, 515. 
Laktone 150. 
Laktoprotein 515. 
Laktose; s. Milchzucker. 
Laktosurie 644. 
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Lanolin 197. 
Lanopalmitinsaure 670. 
Lanozerin 670. 
Lanozerinsa.ure 670. 
Laurinsaure 179, 184, 510. 
Laurylalanylglyzin 69. 
Leber 302-308; Beziehung zur Fibrino· 

genbildung 200, zur Glykogenbildung 
312-314, zur Harnsaurebildung 556 bis 
558, zur Harnstoffbildung 540, 541, zur 
Kreatinbildung 450, 548, zur Lymph
bildung 274, 275; EiweiIlvorrat 303; 
Enzyme 306; Fett 304, 305; Zuckerbil
dung 314-327. 

Leberatrophie; akute gelbe 306; Wirkung 
auf Blut 267, auf Ham 540, 616, 654. 

Leberexstirpation; Ausscheidung von Am
moniak 540, 555, von HarnsaUre 555, 
556, von Hamstoff 540, von Milchsaure 
555, 592, 593. 

Leberzirrhose; Aszitesflussigkeit 281; Wir-
kung auf Ham 540. 

LEGALBche Azetonreaktion 65l. 
LEGALsche Indolreaktion 12l. 
Legumin; s. Erbsenlegumin. 
Leichenalkaloide 36. 
Leichenwachs 437. 
Leim 25, 73, 92,93,96; Faulnis 401; Nahr-

wert 412,760,761; Verdauung 370,396. 
Leimgebendes Gewebe; s. Kollagen. 
Leimpeptone 93, 103. 
Leimsaure 92. 
Leinol; Verfutterung davon 528. 
Leinolsaure 180. 
Leitfahigkeit 4. 
LEos Zucker 643, 644. 
Lepidoporphyrin 669. 
Lepidotsaure 669. 
Lethal 184. 
Leukamie; Blut 142, 242, 268, 552; Ham 

552, 553; 563, 604; Milz 290. 
Leukonuklein 29l. 
Leukopoliin 478. 
Leukozyten 242-244; Anzahl 242; Be· 

ziehung zur Blutgerinnung 243, 249, 
250, zur Fibrinogenbildung 200, zur Re
sorption 411. 

Leuzin 67, 111-113; Beziehung zur Azeton
bildung 647, 650, zur Harnsaurebildung 
558, zur Harnstoffbildung 540; Mengen 
in Proteinen 83, 85, 89, 96; Verhalten 
bei Garung 158; Vorkommen im Harne 
654. 

Leuzinimid 71, 113. 
Leuzinsauren 112, 617. 
Leuzylalanin 68. 
Leuzyldiglyzylglyzin 70. 
Leuzylglyzin 68. 
Leuzylhistidin 68. 
Leuzylleuzin 70. 
Leuzylpentaglyzylglyzin 68, 70. 
Leuzyltetrag1yzylglyzin 68. 
Leuzyltriglyzylglyzin 68. 
Leuzyltryptophylglutaminsaure 68. 
Leuzylzystin 68. 

Lezithalbumine 81, 82, 187. 
Lezithine 185, 187-189,216, 244, 248, 

497; Beziehung zur Protoplasmagreni
schicht 8; s. im ubrigen die verschie
denen Gewebe und Safte. 

Lezithinzucker 187. 
Lichenin 178. 
LmBENsche Azetonreaktion 650. 
LmBERKiiHNs Alkalialbuminat 97; Drusen 

383. 
LmBERlI1A.NN-BURCHARDS Cholesterinreak-

tion 195. 
Lienasen 288. 
LIFSClIUTZS Cholesterinreaktion 195, 196. 
Ligamentum nuchae 90, 425. 
Lignin 177. 
Lignozerinsaure 478, 480, 481, 532. 
Linolensaurereihe 179. 
Linolsaurereihe 179. 
Linsenfasem 486. 
Linsenkapsel 486. 
Lipanin; Resorption 419. 
Lipasen 37, 181; im Blute 210, 244; im 

Darme 384, 776; im Fettgewebe 439; in 
der Leber 306, 392; im Magen 365, 372; 
in der Milch 516; im Pankreassaft 391, 

.776. 
Lipochrome 211. 
Lipoidase 244. 
Lipoide 8, 186; Beziehung zur Proto

plasmagrenzschicht 8; Gehalt im Blute 
262, 263, 774, 775. 

Lipoidschwefel 474, 48l. 
Lipoproteide 69. 
Lipurie 654. 
Lithium 56, 268. 
Lithiumurat 558, 559. 
Lithobiliansaure 336. 
Lithobilinsaure 408. 
Lithocholsaure 335-339. 
Lithofellinsaure 341, 408. 
Lithursaure 600. 
Livetin 496. 
Lotahiston 84. 
Lungen 700. 
Lungenkatheter 696. 
Lungensteine 701. 
Luteine 211, 344; im Blutserum 211; in 

Corp. lutea 492; im Eidotter 498. 
Lykoperdin 665. 
Lymphagoga 9, 274. 
Lymphdriisen 200, 275. 
Lymphe 270-275, 689. 
Lymphozyten 242, 292; Zusammensetzung 

292. 
Lysalbinsaure 98. 
Lysin 62, 67, 83, 85, 125, 126; im Harne 

654; Mengen in Proteinen 83, 85, 86, 
89, 91, 96, 125, 126. 

Lysokephaline 188. 
Lysolezithine 188. 
Lysozithin 188. 
Lysursaure 125. 
d-Lyxose 170. 
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)lii.stung 744. 
Magen; Bedeutung ffir die Verdauung 377 

bis 379; Beziehung zur Darmfii.ulnis 404, 
405; Selbstverdauung 380; Verdauung im 
Magen 374-3~0. 

Magendriisen 361. 
Magenfistel 361. 
Magenlipase 372. 
Magensaft 361-373; Abson(ierung 361 bis 

363, 365, 372, 373; Bestimmung des 
Sii.uregrades 381; Menge 365; Wirkung 
366-379; Zusammensetzung 364, 365. 

Magenschleimhaut 361. 
Magnesiumsalze 56; Vorkommen im Harne 

606, 607, in Knochen 431, 435, in Kon
krementen 407, 657-661, in Muskeln 
458,469; s. im iibrigen die verschiedenen 
Sii.fte und Gewebe. 

Makrele; Sperma 86. 
Malonamid und Harnsii.urebildung 556. 
Malonsii.ure; Vbergang in Harn 610. 
Maltase 37, 173, 358, 359, 384. 
Maltodextrin 176. 
Maltose 37, 155,173, 174, 176; Resorption 

414, 415; Vorkommen im Harne 644. 
Mandelsii.ure 615. 
Mandelsa.ureester 49. 
Mandelsii.urenitril 46. 
Mangan 56; Bedeutung ffir Oxydationen 

704. 
Mannit 151, 164, 311. 
Mannononose 156. 
Mannonsii.ure 164. 
Mannose 48, 154, 156, 163, 164, 187; Be

ziehung zur Glykogenbildung 312; Ver
halten im Tierkorper 154, 156. 

Marcitin 36. 
Margarin und Margarinsii.ure ] 82. 
l\USCHKES Kreatininreaktion 549, 550. 
Massenwirkungsgesetz 26, 45. 
Mastix 13, 76, 80. 
Maulbeersteine 659. 
Mekonium 407. 
Melainin 667. 
Melanine 888-668; im Auge 485; im 

Harne 631, 632. 
Melanogen 632. 
Melanoidine 61, 666. 
Melanoidinsii.ure 666. 
Melanoproteine 667. 
Melanotische Geschwiilste 631, 632. 
Melanurie 632. 
Melissylalkohol 185. 
Membrane, semipermeable 1, 2, 16, 713. 
Membranine 129, 429, 486. 
Menschenfett 180, 437. 
Menschenhaare 88. 
Menschenmilch 520-525; Asche 526; Zu-

sammensetzung 522-524. 
Menstrualblut 212, 268. 
Menthol; Verhalten im TierkOrper 621. 
Mentholglukuronsii.ure 645. 
Merkaptan 67, 88. 
Merkaptursii.uren 622. 
Mesitylen; Verhalten im Tierkorper 615. 
Mesitylensaure 615, 619. 

Mesitylenursii.ure 619. 
Mesobilirubin 343. 
Mesobilirubinogen 343, 588. 
Mesobiliviolin 343. 
Mesobiliviolinogen 343. 
Mesohii.min 231, 343. 
Mesoinosit 453. 
Mesoporphyrin 231, 233, 343. 
Mesoporphyrinogen 233, 343. 
Metabolismus 714. 
Metacholesterin 192, 193, 196. 
Metakaseinreaktion 513. 
Metalbumin 493. 
Metaphosphorsii.ure 133; EiweiBreagens 77, 

625. 
Methii.moglobin 222, 223; im Harne 629. 
Methall84. 
Metha.n und Sumpfgas 401, 402. 
Methose 164. 
Methylii.thylmaleinimid 238, 242. 
Methylii.thylmaleinsii.ureanhydrid 238. 
Methylii.thylpyrrole 238. 
Methylalkohol; Verhalten im Tierkorper 

614. 
Methylenblau; Reduktion 516, 706, 710. 
Methylenitan 164. 
Methylglykokoll; s. Sarkosin. 
Methylglykoside 48, 153. 
Methylglyoxal 154, 159; Beziehnng zur 

Milchsii.urebildung und Zuckerabbau 159, 
324, 325, 617, zur Zuckerbildung 325. 

1tlethylguanidin 446, 452; im Harne 551, 
599, 655. 

Methylguanidinessigsii.ure; s. Krea.tin. 
Methylhii.mine 228. 
Methylharnstoff 545. 
Methylhydantoinsii.ure 613. 
Methylierungen im Tierkorper 297, 624; 

von Proteinen 65. 
Methylimidazol 1M. 
Methylindol 578; u. sonst Skatol. 
Methylindolin 576. 
Methylmerkaptan 64, 401, 402, 623. 
Methyloxyfurfurol 167, 332. 
Methylpentosane 160. 
Methylpentosen 149, 160. 
Methylphenylalanin 582. 
Methylphenylkarbinolglukuronsaure 621. 
Methylpiperidin 623. 
Methylpyridin; Verhalten im Tierkorper 

622; Vorkommen im Harne 599. 
Methylpyridylammoniumhydroxyd 447, 

622. 
Methylsulfosii.ure 64, 66, 89. 
Methylthiophen 620. 
Methyluramin; s. Methylguanidin. 
Methylxanthin 142, 562, 683. 
METTsche Probe 368. 
Mikroorganismen bei der Verdaunng 403. 
Mikrorespirometer 705. 
Mikrotonometer 694. 
Milch 507-530; Ausnutzung im Darme 

413,420; EinfluB der Nahrung 526,527; 
Verhalten im Magen 378, 521; s. im 
iibrigen die verschiedenen Milchsorten. 

Milchdriisen 507. 
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Milchfett 510; Abstammung 527, 528. 
MilchkUgelchen 509. 
Milchsii.uregii.rung 158; im Darme 399; bei 

Glykolyse 157-159, 266, 776; im Magen 
379; in der Milch 516. 

Milchsii.uren 107, 157, US-160, 266, 324 bis 
326, 379, 381, 460, 611; Beziehung zur 
Azetonbildung 647; zur Arbeit 463, 466, 
715; zur Harnsaurebildung 555; s. im 
iibrigen die verschiedenen Milchsii.uren. 

Milchsaft 270. 
Milchzucker 37, 153, 155, 1)16-518; als 

Glykos.enbildner 312; Resorption 414, 
415; Ubergang in den Harn 644; Ur
sprung 528, 529. 

Mn.LONs Reaktion 78. 
Milz 287-290; Beziehung zum Eisenstoff

wechsel 289, 290, zur Fibrinogenbildung 
200, zu Gallenfarbstoffbildung 289, zur 
Harnsaurebildung 290. 

Mineralsii.uren; alkalientziehende Wirkung 
und Wirkung auf AmmoniakauBschei
dung 534, 545, 546. 

Mineralstoffe; Ausscheidung im Hunger 
603, 606. 

Mingin 599. 
MORNERsche Tyrosinprobe; s. DENIGES 

Probe. 
Mol 26. 
MOLIsCHsche Naphtholzuckerprobe 167. 
Molken 509. 
MolkeneiweiB 512, 513. 
Monoaminosauren; s. Aminosauren. 
Mononukleotide 134, 137. 
Monosaccharide 149, 150. 
Monoxycholansaure 336. 
Monoxystearinsaure 180, 183. 
Montansaure 185. 
MOoREsche Zuckerprobe 165. 
Morphin; im Harne 623; in der Milch 529. 
Mukoide 127, 128, 129, 370, 424, 425, 429, 

430; in Transsudaten 277, 281; B. im 
iibrigen die verschiedenen Gewebe. 

Mukoidkystome 492-495. 
Mukoitin 427. 
Mukoitinschwefelsaure 127, 171, 425, 426, 

427. 
Mukonsaure 614. 
Mukosin 427. 
Mundschleim 356. 
Murexidprobe 560, 561. 
Muskarin 190. 
Muskelarbeit; chemische Prozesse 462 bis 

468; Wirkung auf Stoffwechsel 464 bis 
467. 

MuskeHarbstoffe 445, 446. 
MuskeHasern 440; Permeabilitat 7, 458, 

467. 
Muskelkraft; Ursprung 744-746. 
Muskelmagen 90. 
Muskeln; glatte 470-472; quergestreifte 

440-470; Extraktivstoffe 446-457; Zu
sammensetzung 468-470. 

Muskelplasma 441. 
Muskelserum 441. 
Muskelstarre 459-461. 

Muskelstroma 443, 445. 
Muskelsyntonin 445. 
Muskelzucker 452, 454. 
Muskulin 442, 443, 444. 
Mutarotation 152, 153. 
Mutterkorn 121, 123. 
Muzin 127-129, 169; im Harne 59!}, 628, 

Verdauung 128, 370, 397. 
Muzinii.hnliche Substanzen; in Galle 331, 

350; im Harne 599, 628; in Nieren 531. 
Muzinogen 128. 
Muzinoide; s. Mukoide. 
Myelin 474, 478. 
Myelinformen 474. 
Myoalbumin 443, 444. 
Myochrom 445. 
Myogen 442, 444. 
Myogenfibrin 442, 444. 
Myoglobulin 443, 444. 
Myohamatin 445. 
Myokonin 447. 
Myoproteid 445. 
Myoprotein 442. 
Myosin 201, 243, 441, 442, 443. 
Myosinferment 443. 
Myosinfibrin 442. 
Myosinogen 442, 444. 
Myosinosen 100. 
Myristinsaure 179, 180, 184, 511. 
Myrizin 185. 
Myrizylalkohol 185. 
Mytilit 447, 454. 
Mytolin 445. 
MyxOdem 296. 

Nabelstrang 128, 425. 
Nagel 88. 
Nahrbedarf 748-767. 
Nahrstoffe 715, 750-767. 
Nager; Gallensii.uren 335. 
Nahrungsii.quivalente 720, 721. 
NaphthaIin; Einwirkung auf Harn 623; 

VerhaIten im Tierk6rper 615, 621. 
NaphthalinsuHochlorid 70. 
NaphthindoI 576. 
Naphthol; Reagens auf Zucker 167; Ver-

halten im TierkOrper 623. 
Naphtholglukuronsaure 594, 621. 
Naphthoresorzinreaktion 169, 172. 
Narkotika; Beziehung zur Glykogenbildung 

311. 
Natriumverbindungen; Ausscheidung durch 

den Harn 606; Verteilung auf Form
elemente und Safte 56; s. im iibrigen die 
verschiedenen Saite und Gewebe. 

Nebennieren 297-300; Beziehung zum 
Diabetes 323, 324; Wechselwirkung mit 
anderen Organen 300. 

Nebenschilddriisen 295. 
Neoglukose 775. 
Neosin 447, 452. 
Neossin 129. 
Neottin 447. 
Neozerotinsaure 185. 
Nepenthesenzym 366. 
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Nephrorosein 579. 
Nerven 473, 483. 
Nervon 777. 
Nervonsaure 777. 
NEUBAUER·RoHDES EiweiBreaktion 77. 
NEUBERG·RA USCHWERGERS Cholesterin-

reaktion 195. 
Neugeborene; Asche 526; Blut 262; Eisen 

307, 526; Fett 436; Ham 533, 537, 538, 
552, 589; Leber 307; Phosphatide 186. 

Neuridin 474, 48l. 
Neurin 190, 446, 452. 
Neuroglobulin 473. 
Neurokeratin 87, 88, 474. 
Neurosaure 480. 
Neurostearinsaure 480. 
Neutralfette; s. Fette. 
Nieren 531; Beziehung zur Bildung der 

Hippursaure 570, zur Glykosurie 314, 
315. 

Nierendiabetes 315. 
Nilpferdgalle 341. 
Ninhydrinreaktion 79. 
Nitrate; im Harne 606. 
Nitri'e; Verhalten im Tierkiirper 613. 
Nitritmethamoglobin 224. 
Nitrobenzaldehyd; Verhalten im Tier-

kiirper 620. 
Nitrobenzoesaure 620. 
Nitrobenzol 707; Verhalten im Tierkiirper 

619. 
Nitrohippursaure 620. 
Nitrophenazetursaure 620. 
Nitrophenol; Verhalten im Tierkiirper 619. 
Nitrophenornithursaure 620. 
Nitrophenylazetaldehyd 620. 
Nitrophenylessigsaure 620. 
Nitrophenylpropiolsaure 167; Verhalten im 

Tierkiirper 575. 
Nitrosoindolnitrat 12l. 
Nitrotoluole; Verhalten im Tierkiirper 621. 
Nitrotyrosin 66. 
Nitrozellulosen 178. 
Norisozuckersaure 170. 
Norleuzin 67, 114. 
Novain 451, 452; im Harne 599. 
Nubecula 533, 599, 655. 
Nuklealk6rper 135. 
Nuklealreaktion 135. 
Nukleasen 38, 137, 288, 384, 394. 
Nukleinasen 137. 
Nukleinbasen; s. Purinbasen. 
Nukleine 133; Beziehung zur Harnsaure

bildung 554; Verhalten zu Magensaft 370, 
zu Pankreassaft 396. 

Nukleinplattchen 244. 
Nukleinsauren 131-141; in der Thymus 

291; eiweiJ3fallende Wirkung 78; Ver
dauung 137. ' 

Nukleinsaurehiston 293, 49l. 
Nukleoalbumine 73, 81, 82, 132, 216, 243; 

in Galle 330, 352; im Harne 628; in 
Nieren 532; in der Thymus 291; in 
Tran sudaten 277; Verhalten zur Pepsin
verdauung 132, 369. 

Nukleohiston 84, 244, 275,' 290, '291; izn 
Harne 629. 

Nukleon 452; in Milch 515; in Sperma 489. 
Nukleoprotamin 132, 490, 49l. 
Nukleoproteide 73, 82, 127, 131-148; s. 

im iibrigen die verschiedenen Organe. ' 
Nukleosidasen 137. 
Nukleosiddesamidasen 137. 
Nukleoside 135, 163. 
Nukleosin s. Thymin. 
Nukleotidasen 137. 
Nukleotide 136. 
Nutzeffekt 736. 
NYLANDERS Reagens; s. ALMEN-BOTT

GERSche Zuckerprobe. 

Oberflachenspaunung 8, 17, 20. 
OBERMAYERS Indikanprobe 576. 
OBERMULLERS Cholesterinreaktion 196. 
Oblitin 452. 
Ochronose 429. 
Odembildung 275. 
Olsaure 179, 180-182, 186. 
Ohr; Fliissigkeiten 488. 
Oktadezylalkohol 671. 
Oktaozetylzellobiose 664. 
Olein und Oleinsaure 180, 182, 183, 188. 
Oleobutyrostearin 179. 
Oleopalmitostearin 179. 
Oligurie 609. 
Oliveniil, Resorption 419; Wirkung a.uf 

Gallenabsonderung 329. 
Onuphin 129. 
Ooporphyrin 231, 233, 236. 
Oorodein 50 l. 
Oozyan 501. 
Opalisin 515, 522. 
Ophiotoxin 67l. 
Opium; tJbergang in die Milch 529. 
Ornithin 67, U8, 123, 124. 
Ornithursaure 124, 619. 
Orthokresol 572. 
Orthonitrophenylpropiolsaure; s. Nitro-

phenylpropiolsaure. 
Orotsaure 516. 
Orylsaure 515. 
Orzinprobe 162, 172. 
Osamine der Zuckerarten 154. 
Osazone 155. 
Osimine 154. 
Osmometer 14. 
Osmose 4; osmotische Versuche 4-6. 
Osmotischer Druck l-U, von Kolloiden 

14, 15; s. im iibrigen die verschiedenen 
tierischen Fliissigkeiten. 

Osone 156. 
Ossein 91, 430. 
Osseomukoid 128. 
Ossifikation 434. 
Osteomalazie 433, 434. 
Otholithen 488. ' 
Ovalbumin 66, 83, 499, 500. 
Ovarialzysten 492-495. 
Ovoglobulin 499. 
Ovokeratin 89. 



,Sachverzeichnis. 795 

Ovomukoid 128, 129, 500, 50l. 
Ovovitellin 66, 73, 496, 497. 
Oxalat und Blutgerinnung 199, 201, 257. 
Oxalatsteine 659. 
OxaJaii.ure; Abstammung 565, 566; im 

Harne 565, 610; Verhalten im Tier
kOrper 565, 567. 

Oxalsaurer Kalk; s. Kalziumoxalat. 
Oxalursa.ure 552. 
Oxime der Zuckerarten 154. 
Oxonsii.ure 552, 565. 
Oxyaminobernsteinsaure 67, 116. 
Oxyaminokorksii.uren 67, 116. 
Oxyaminosii.uren 67. 
Oxybenzoesii.ure 117; Verhalten im Tier

korper 619. 
Oxybenzole 615. 
Oxybuttersaure 111; Entstehung 646 bis 

650; Nachweis und Bestimmung 693, 654. 
Oxychinoline 62l. 
Oxychinolinkarbonsaure; s. Kynurensaure. 
Oxycholesterin 192, 193, 196, 474, 670. 
Oxyda.sen 143, 288, 702; s. im iibrigen die 

Gewebe und Safte. 
Oxydationen 31, 701-713; im Diabetes 

321, 322. 
Oxydiaminokorksaure 67. 
Oxydiaminosebazinsaure 67, 126. 
Oxydone 706. 
Oxydoreduktion 710. 
Oxyfettsauren; in Tierfett 180-184. 
Oxygenasen 703, 704. 
Oxyglutaminsaure 67, 83, 1111. 
Oxyhii.matin; s. Hamatin. 
Oxyhii.moglo bin 217 - 223; Bindung von 

Kohlensaure 686; Dissoziation 676-679; 
Menge im Blute 218, 262; Vbergang in 
den Harn 629; Verdauung 370, 397. 

Oxyhii.mozyanin 241. 
Oxyhydroparakumarsaure 579. 
Oxykarbazol 615. 
Oxyketone; Verhalten im Tierkorper 62l. 
Oxymandelsaure 616. 
OxymethyHurfurol 79, 167, 168. 
Oxynaphthalin 615. 
Oxyphenylaminopropionsaure; s. Tyrosin. 
Oxyphenylathylamin 117, 617. 
Oxyphenylii.thylalkohol; s. Tyrosol. 
Oxyphenylbrenztraubensaure; inter-

mediii.res Stoffwechselprodukt 581, 582, 
614, 616, 617; Tyrosinsynthese 617. 

Oxyphenylessigsanre 117, 579, 980; Ver-
halten im Tierkorper 615, 616, 617, 621. 

Oxyphenylmilchsaure 616. 
Oxyphenylpropionsaure 117, 579, 980, 62l. 
Oxyprolin 67, 83, 119; Mengen in Proteinen 

83, 92, 96. 
Oxyprolylprolinanhydrid 71. 
Oxyproteinsauren 596-598. 
Oxyprotsulfonsanre 66. 
Oxypyrimidin 147. 
Oxypyrrolidinkarbonsaure; s. Oxyprolin. 
Oxysii.nren, aromatische; tJbergang in den 

Harn 579, in Schweill 672. 
Oxytryptophan 121. 

Oxyzellulosen 178. 
Ozontheorie 701. 
Ozonubertrager 221. 

Palmitin 182. 
Palmitinsanre 179, 180-182, 188. 
Palmityllezithin 188. 
Pankreas 386, 387; Beziehung zur Diabetes 

320-322, zur Resorption 420, 421, zur 
Thyreoidea und Nebennieren 323, 324. 

Pankreasamylase 390, 391. 
Pankreasdiabetes 318, 323. 
PankreaSlab 397. 
Pankreaslipase 390, 391, 392. 
Pankreasproceide 386. 
Pankreassaft 387 -397; Absonderung 387 

bis 390; Wirkung auf Nahrstoffe 393 bis 
397, auf Polypeptide 396. 

Pankreassteine 397. 
Papayotinwirkung 102. 
Parabansaure 552. 
Paraglobulin; s. Sernmglobulin. 
Paraglykocholsaure 333. 
Parakasein 513. 
Parakresol; Entstehung bei Faulnis 117, 

401, 572, 582. 
Paralbumin 493. 
Paramethoxyphenylalanin 582. 
Paramethylphenylalanin 582. 
Paramidophenol 615. 
Paramilchsanre; s. Fleischmilchsaure. 
Paramuzin 494. 
Paramyelin 478. 
Paramyosinogen 442, 443. 
Paranuklein; s. Pseudonukleine. 
Paranukleinsaure 514. 
Paraoxyphenylessigsaure und -propion-

saure 401; s. auC'h die Oxysauren. 
Paraoxyphenylmilchsii.ure 616. 
Parathyreoidea 295, 450. 
Paraxmthin 142, 564; im Harne 562. 
Parenteral eingefUhrte Nahrstoffe 41, 42, 

409. 
Parotis 354. 
Parotisspeichel 356. 
Parovarialzysten 495. 
Pektinstoffe 177. 
Pellagra 767. 
Pemphigus chronicus 283. 
Pennatulin 95. 
Pennazerin 671. 
Pentakrinin 669. 
Pentamethylendiamin; s; Kadaverin. 
Pentosane 160, 161; Verdauung 422. 
Pentosen 150, 160-163, 210; Beziehung 

znr Glykogenbildung 313; im Harne 161, 
644-645; in Milch 517; in Nuklein
sanren 134-140; Resorption 415. 

Pentoside 135. 
Pentosnrie 644, 645. 
PENZOLDTS Azetonreaktion 651. 
Pepsin 37, 366-370; im Harne 599. 
PepsinchIorwasserstoffsii.nre 370. 
Pepsindriisen 36l. 
Pepsinglutinpepton 103. 
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Pepsinogen 373. 
Pepsinpeptone 103. 
Pepsinproben 367-368. 
Pepsinverdauung 366-370; Produkte der· 

selben 98, 99, 101, 103, 369, 370. 
Peptasen 393. 
Peptida.sen 37. 
Peptinring 72. 
Peptide oder Polypeptide 88-72, 73; 

Beziehung zur Alka.ptonuire 580; im 
Harne 598; Verhalten zu Enzymen 49, 
397, 777. 

Peptone 73, 98-104, 115, 370, 401; 
Resorption 410-412; Vorkommen im 
Harne 623, 626, im Magen 378. 

Peptonpla.sma 198. 
Perika.rdiaJfliissigkeit 277, 279. 
Perilymphe 488. 
Peritonea.lfiiissigkeit 277, 280, 281. 
Perkaglobulin 502. 
Permea.bilitat 6, 7; der Blutkorperchen 6, 

7,9,263,264; der GefaBwand 277; der 
Muskeln 7, 458. 

Peroxyda.sen 703-705. 
Peroxyde; Beziehung zur Oxydation 703. 
Peroxyprotsaure 66. 
Perspiratio insensibilis 720. 
perzin 86, 87, 122. 
PETTENKOFERSche Gallensaureprobe 332. 
Pferdemilch 520; Kasein 520. 
Pflanzen; chemische Vorgange 30, 31; 

Proteine 62, 83, 84. 
Pflanzengummi 175, 177. 
PfIanzennukleinsauren 138. 
Pflanzenschleim 175, 177. 
Pfortaderblut 415. 
Phagozytose 243. 
Phasen 12. 
Phaseomannit 452. 
Phenazetursaure 071, 617, 619, 620. 
PhenazetyIglutamin 620. 
Phenole; Ausscheidung durch Ham 572 bis 

574, 621, 623; Entstehung bei Faulnis 
117, 401; Verhalten im Tierkorper 401, 
572-574. 

Phenolglukuronsaure 594. 
Phenolschwefelsaure 572-574; im SchweiB 

672. 
Phenylathylamin 116. 
Phenylalanin 67, 83, 92, 116; Mengen in 

Proteinen 83,85,89,92,96; Verhalten zu 
~-\lkaptonurie 580-582, im Tierkorper 
616, 617. 

Phenyialanylalaninanhydrid 71. 
Phenylaminobuttersaure; Verhalten im 

Tierkorper 615, 622. 
Phenylaminoessigsaure; Verhalten im Tier-

korper 615, 616, 622. 
Phenylaminopropionsaure; s. Phenylalanin. 
Phenylazetylaminobuttersa.ure 622. 
Phenylazetylaminoessigsii.ure 622. 
Phenylazetylglutamin 620. 
Phenylbrenztraubensaure 616, 617. 
Phenylbuttersii.ure; Abbau 617, 619. 
Phenyiessigsaure; bei Fa.ulnis 116, 401; 

Verhalten im Tierkorper 619, 620. 

Phenylglyoxylsaure 615, 616. 
Phenylglukosazon 155, 166. 
Phenylhydrazinprobe 155, 166; im Harne 

637. 
Phenylka.pronsaure 617, 619. 
Phenylketobuttersaure; Verhalten im Tier. 

kOrper 622. 
Phenyhnilchsaure 614, 616, 617. 
Phenyloxybuttersaure 619. 
Phenyloxypropionsaue 618. 
Phenylpropionsaure; Entstehungbei Fiul-

nis 116, 401; Verhalten im Tierkorper 
615, 617, 618. 

Phenylsemikarbazid 542. 
Phenylvaleriansaure 617. 
Philothion 709. 
Phlebin 217. 
Phlorhizindiabetes 315, 324. 
Phlorhizinvergiftung 304, 309; s. auch 

Phlorhizindiabetes. 
Phlorogluzin; als Reagens 161, 162, 172. 
PhocaecholaIsauren 341. 
Phonopyrrolkarbonsii.ure 238. 
Phosphu.tasen 37. 
Phosphate 56, 156; im Harne 602-605; 

Bedarf an solchen 433; s. im iibrigen die 
verschiedenen Phosphate. 

Phosphatide 185-191, 194, 210, 331; 
s. im iibrigen die Gewebe und Organa. 

Phosphatsteine 657. 
Phosphaturie 604. 
PhosphogIykoproteide 127, 131. 
Phosphoproteine 73, 81, 82. 
Phosphor 61, 81, 132, 133, 218. 
Phosphorfieischsaure 402; im Harne 599; 

s. auch Nukleon. 
Phosphorhaltige Hambestandteile 599. 
Phosphorphosphatid 478. 
Phosphorsii.ure 134, 138, 156, 452, 455, 466. 
Phosphorsa.ureester 155. 
Phosphorvergiftung 35; Einwirkung auf 

Ammoniaka.usscheidung 540, 546, auf 
Blut 200, 202, auf Hamstoffausscheidung 
538, 540, auf Milchsaureausscheidung 
592, 593; Fettdegeneration ale Folge 
davon 437; Leber dabei 306, 308; Ver
anderungen des Hames 622. 

Photomethamoglobin 223. 
Phrenosin 479. 
Phrenosinsii.ure 532. 
Phtalsaure; Verhalten im TierkOrper 814. 
Phylloerythrin 348. 
Phylline 237. 
Phylloporphyrin 231, 237. 
Phyllopyrrol 238, 342. 
Phyllopyrrolkarbonsaure 239, 342. 
Phymatorhusin 666; im Harne 631. 
Physerolsii.ure 181, 185. 
Phytase 452. 
Phytin 452. 
Phytol 236. 
Phytosterine 192, 197. 
Pikraminsaure 79. 
Pikrinsaure 167. 
Pilokarpin; Wirkung auf Absonderung von 

Darmsaft 383, Pankreassaft 387, Speichel 
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360, auf Ausscheidung von Harnsaure 
553, von Kohlensaure im Magen 380. 

Piperidinglykosurie 318. 
Piqftre 317. 
PmIAs Tyrosinprobe 117. 
Pituglandol 301. 
Pituitrin 301. 
Plasma; s. Blutplasma. 
Plasmolyse 4, 5. 
Plasmoschise 250. 
Plastein 46, 102. 
PIasteinogen 102. 
Plazenta 505. 
Pleurafliissigkeit 277, 279, 280. 
Pneumonisches Infiltrat; Losung desselben 

35, 36, 286, 700. 
Polarisationsprobe; im Harne 638,639,643. 
Polyamylosen 177. 
Polynukleotide 134. 
Polypeptide; s. Peptide. 
Polypeptine 72. 
Polypeptidphosphorsaure 514. 
Polyperythrin 669. 
Polysaccharide 37, 149, 160, 174-178. 
Polyurie 608. 
Polyzythamie 269. 
Porphyrine 231-237; im Harne 630, 631. 
Porphyrinurie 631. 
Potentiometrische Reaktions bestimmung 

58, 59. 
Praglobulin 244, 291. 
Praputialsekret 670. 
Prazipine 52. 
Proenzyme 40; s. Enzyme. 
Prolamine 62, 83, 84, 125. 
Prolin 67, 68, 118; Mengen in Proteinen 83, 

85, 89, 91, 96. 
Prolylphenylalanin 68, 71. 
Propepsin 373. 
Propeptone 98. 
Propionsaure 618. 
Propylalkohol 157, 615. 
Propylbenzol; Verhalten im Tierkorper 615. 
Propylenglykol; Beziehung zur Glykogen-

bildung 3ll. 
Propylvalinanhydrid 71. 
Prosekretin 362, 384, 389. 
Proserozym 252. 
Prostatakonkremente 491. 
Prostatasekret 490. 
Prosthetische Gruppe 132. 
Protagon 474, 475-477. 
Protalbinsii.ure 98. 
Protalbumosen 100-102, 104. 
Protamine 73, 84, 85-87, ll5, 123, 126, 

132,133. 
Proteasen 34, 37. 
Proteide 73, 126-148; s. im ubrigen die 

verschledenen Proteidgruppen. 
Proteine; Allgemeines 61-73; s. im ubrigen 

Kap. 2 und die verschiedenen Proteinc. 
Proteinochrom 119. 
Proteinoide; s. Albumoide. 
Proteinsauren; im Harne 595-598. 
Proteinzystin 108. 
Proteosen 100. 

Prothrombine 203, 251-256. 
Protoelastose 91. 
Protokatechusaure; Verhalten im Tier-

korper 574. 
Protokyrine 103. 
Protone 86. 
Protosyntonose 126. 
Prototoxide 53. 
Protsaure 447. 
Prunase 47. 
Pseudocholestan 193, 336. 
PseudochylOse Ergiisse 280. 
Pseudoglobulin 205, 206, 207. 
Pseudoglykogenbildner 312. 
Pseudohii.mine 229. 
Pseudoharnsaure 556. 
Pseudomuzin 129, 281, 493. 
Pseudonukleine 82, 133. 
Pseudonukleinsaure; s. Paranukleinsaure. 
Pesudopepsin 366. 
Pseudophrenosin 479. 
Pseudozerebrin 479. 
Psittakofulvin 668. 
Psyllaalkohol 670. 
Psyllasaure 670. 
Ptomaine 36. 
Ptyalin 37, 367, 358. 
Puffer 59, 682, 683, 685. 
Pulmoweinsaure 700. 
Purin 141. 
Purinbasen 134, 135, 141-146, 154, 157, 

211, 244, 268, 446, 474; Beziehung zur 
Muskelarbeit 464; im Harne 562-565. 

Purinoxydasen 288, 554. 
Purinpentoside 135, 137. 
Purpur 669. 
Putreszin 36, 124, 654. 
Putrin 36. 
Pyin 280, 286. 
Pyinsaure 286. 
Pylorusdriisen 361. 
Pylorusreflex 375. 
Pylorussekret 374. 
Pyogenin 286. 
Pyosin 286. 
Pyoxanthose 286. 
Pyozyanin 286. 
Pyridin; Verhalten im Tierkorper 622. 
Pyrimidin 146. 
Pyrimidinbasen 134, 135, 146-148. 
Pyromul.'Ul'Saure 620. 
Pyromuzinornithursaure 620. 
Pyroschleimsaure 618, 620. 
Pyrrol 623. 
Pyrrolderivate 237-239, 668. 
Pyrrolidinkarbonsaure; s, a-Prolin. 
Pyrrolidonkarbonsaure 115. 
Pyrrolreaktion 120. 

Quadriurate 560, 658. 
Quappe; Sperma 139. 
Quecksilbersalze; Giftwirkung 56. 
Quellung 25, 26, 460. -
Quellungsdruck 275. 
Querzinit 453. 
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Querzit; Beziehung zur Glykogenbildung 
311. 

Quotient; Harnkohlenstoff: Stickstoff 609; 
Stickstoff: Homogen:tisinsaure 581 ; 
Zurker: Stickstoff 326, 327; Respira. 
tionsquotient 319, 327, 725, 726, 729. 

Rachitis 433, 434, 762, 764. 
RadioaktivitiLt 57. 
Raffinose 174. 
Rahm 521. 
Ranzigwerden der Fette 181. 
Rea.ktion; Ordnung derselben 27; Reaktion 

einer Losung; Bestimmung 58, 59. 
Rea.ktionsgeschwindigkeit 26, 27. 
Reduktasen 709. 
Reduktions·Oxydationspotentiale 713. 
Reduktionsprozesse 31, 32, 618; s. im 

ubrigen die verschiedenen Kapitel. 
Reduktodehydrocholsaure 338. 
Reduktonovain 599. 
Refraktometerkoeffizient 608. 
REICHERT.MEISSLS Zahl 184. 
Renntiermilch 520. 
Renoschwefelsaure 532. 
Resazetophenon; Verhalten im Tierkorper 

621. 
Resorption 408-424. 
Respiration; s. Kap. 17, 719. 
Respirationsquotient; s. oben Quotient. 
Rest· oder Regulierungskohlensaure 670. 
Restphosphorsaure 455. 
Restreduktion; im Blute 210, 264. 
Reststickstoff; im Blut 211, 266. 
Retikulin 73, 94, 424. 
Retina. 484, 485. 
Reversible Reaktionen 18, 26, 28, 45-48~ 

174. 
REYNOLD sche Azetonrea.ktion 651. 
Rhammose 153, 160. 
Rheum; Wirkung auf Harn 623, 634. 
Rhodan; im Harne 595, 613; im Mageusaft 

365; in Speichel 357. 
Rhodizonsaure 453. 
Rhodophan 485. 
Rhodoporphyrin 237. 
Rhodopsin 484. 
Ribose 134, 138, 140, 151, 163. 
Ringkot 406. 
Rizinuslipase 181. 
ROBERTS Zuckerbestimmungsmethode 642. 
Roggenbrot; Ausnutzung 413, 416. 
Rohfaser; Verdauung 423. 
Rohrzucker; Inversion 27,37,173; Resorp. 

tion 415; tThergang in Ham 314. 
Rohseide 94, 95. 
ROSENBACHS Gallenfarbstoffprobe 633; 

Hamprobe 654. 
ROSENHElMS Oxycholesterinreaktion 196, 

197. 
ROVIDAS hyaline Substanz 216, 489. 
Rubilinsaure 343. 
RUBNERS Standardzahlen 721, 722. 
RUBNERS Zuckerrea.ktion 166. 
RubOl; Fiitterung damit 436. 

Ruckenmark 483. 
Rube; Stoffwechsel 461-465. 

Saccharase 37, 384, 773. 
Saccharin; als Glykogenbildner 311. 
Saccharomyces apiculatus 168. 
Saccharose; s. Rohrzucker. 
Saureglykosurie 316. 
Sauren; s. Mineralsauren und organische 

Sauren. 
Saurezahl 184. 
Sahidin 478. 
Salizin 30. 
Salizylaldehyd 702. 
Salizylsaure; Verhalten im Tierkorper.619; 

Wirkung auf Harnsaureabsonderung 553. 
Salizylursaure 619. 
SALKOWSKIS Cholesterinreaktion 195. 
Salmin 86. 
Salmonukleinsaure 139. 
SaIze; Wirkung 55~58; antagonistische 57. 
SaIzglykosurie 315, 316. 
Salzplasma 199. 
Sa.1zsaure; s. Chlorwasserstoffsaure; 
Samandarin 671. 
Samen 489-491. 
Santonin; Wirkung auf Ham 623, 634. 
Saponifikation 181. 
Saponine 193, 216. 
Sapotoxine 670. 
Sarkin; s. Hypoxanthin. 
Sarkolemma 440. 
Sarkomelanin 666. 
SarkoplasIDa 440. 
Sarkosin 447; Verhalten im Tierkorper 613. 
Sauerstoff; Mengen im Blute 675-,679; 

Tension in der Alveolarluft 692-697; 
im Blute 687, 694, 696; in den Gewebea 
697,698; s. im ubrigen die verschiedenen 
Organe und Safte. 

Sauerstoffmangel; Wirkung auf EiweiBzer
fall 297, 538, 565, 595, auf Milchsaure· 
ausscheidung 593, auf Thyreoidea 297. 

Schaf; Milch 520; Wolle 87-'-89, 670. 
Schalenhaut; der Hiihnereier 87-89, 501. 
SCHARDINGERSche Reaktion 516. 
SCHERERsche Inositprobe 453. 
Schilddriise 293-297, 700. 
Schildpatt 88. 
Schlangengift; Wirkung auf Blutgerinnung 

204, 248, 257. 
Schleim und Schleimstoff; s. Muzin und die 

verschiedenen Organe. 
Schleimgewebe 425. 
Schleimsaure 168, 311. 
Schmetterlinge; Farbstoffe 669. 
SCHUTzsche Regel 40. 
Schutzkolloide 19, WI. 
Schwalbennester, eBbare 129. 
Schwangerschaft 316. 
Schwefel; in Proteinen 61-64, 88, 90, 91, 

92, 218; s. auch die verschiedenen 
Proteine; im Harne 595-598, '605, 606, 
612, 613; Verhalten im TierkOrper 595. 

Schwefelmethii.moglobin 225. 
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Schwefelsaure aLs Eiweillreagens 79; Ather
schwefelsaure und SulfatschwefeLsaure 
571-578, 605, 606; im SchweiBe 672. 

SohwefeLsaureester 154. 
Schwefelwasserstoff; aus Proteinen 64, 88, 

401; im Hame 144, 596. 
Schwein; Fleisch 144, 469; Milch 520. 
SchweiB 671-673. 
SC~ERS Reagens 177. 
Schwimmblase der Fische; Gase 696; 

Guanin 144. 
Scyllit 288, 453. 
Scymnol 331. 
SoymnolschwefeLsaure 331. 
Sebazinsaure 183. 
Sedimente; s. Harnsedimente. 
Sedimentum lateritium 533, 655. 
Seehunde; Fett 181; Galle 341. 
Seeigel; Eier, Entwickelung 504, 505 ; 

Sperma 84. 
Seestemen; Eier, Befruchtung 504, 505. 
Sehnenmuzin 128. 
Sehnenscheidenfliissigkeit 284. 
Sehpurpur und Sehrot 484, 485. 
Seidenleim; s. Serizin. 
Seifen 15, 181; Bedeutung fUr Absonde

rnngen 363, 383, 389, 390, fUr Emul
giernng der Fette 181, fUr deren Resor· 
ption 418. 

Seitenkettentheorie 53. 
Sekretenzyme 41. . 
Sekretine 363, 383, 389. 
Selachier; Blut 267; Leber 309. 
Selbstverdauung; des Magens 380. 
Selenoxyd 607. 
SELIVANOFFS Fruktosereaktion 168. 
Semiglutin 93. 
Semikarbazid; Vergiftung damit 566. 
Seminose 167. 
Senna; Einwirkung auf Ham 623, 634. 
Sensibilisation; photobiologische 232. 
Sensibilisatoren 54. 
Sepien 667, 668. 
Sepsin 36. 
Sorin 67, 83, 86, 107; l\iengen in Proteinen 

83, 89, 96; Vbergang in den SchweiB 
107, 612, 672. 

Serinanhydrid 107. 
Serizin 73, 94-96. 
Seromukoid 207, 209. 
Serosamuzin 277. 
Serozym 252. 
Serum; s. Blutserum. 
Serumalbumin 73, 83, 200, 207-209, 271; 

im Harne 623, 626, 627; Resorption 409. 
Serumglobuline 73, 83, 200, 200-207, 209, 

271, 774; im Harne 623, 626, 627. 
Serumkaseiu; s. Serumglobulin. 
Siedepunktserh6hung und osmotischer 

Druck 3. 
Sinistrin 131. 
Skatol 91, 120, 121, 401, 571, 572, 578; 

Verhalten im Tierk6rper 578, 622. 
Skatolfarbstoffe 578, 581. 
Skatolkarbonsaure 578, 579. 
Skatolrot 578. 

Skatosin 121. 
Skatoxyl 578. 
Skatoxylglukuronsaure 171. 
SkatoxyLschwefeLsaure 571, 577 -579; im 

Schweille 672. 
Skeletine 94~96. 
Skelett 429-435. 
Sklerotika 487. 
Skombrin 86, 87, 103. 
Skombron 84. 
Skorbut 762, 766. 
Smegma Praeputii 670. 
Solanellsaure 338. 
Sorbit 150, 169. 
Sorbose 156, 163, 169. 
Spargelu; Wirkung auf Harn 623. 
Speckhaut 248. 
Speichel 354-361; gemischter Mundspei. 

chel 357; Verhalten im Magen 375, im 
Darme 397. 

Speicheldriisen 354. 
Speichelkonkremente 361. 
Spektrophotometrie 239, 240. 
Sperlingseier; Entwickehmg 503. 
Sperma; s. Samen. 
Spermakristalle 490. 
Spermatozelefliissigkeit 281. 
Spermatozoen 85, 86, 490, 491. 
Spermin 490. 
Spezifisch.dynamische Wirkung 738,.744. 
Spezifischer Stickstoff.Hunger 756, 757. 
Sphingin 480. 
Sphingol 477. 
Sphingomyelin 185, 474, 476, 477, 532. 
Sphingosin 478-481, 532. 
Sphygmogenin; S •. Adrenalin. 
Spinacen 180. 
Spinnenseide 96. 
Spirographin 129. 
Spongin 73, 94, 90. 
Sponginosen 95. 
Spongosterin 192, 197_ 
Sputum 700. 
Squalen 180. 
Stachyose 174. 
Starke 175-177; Hydrolyse 176, 358, 391; 

Resorption 414-417 ; Verdauung358,391. 
Standardumsatz 730,731. 
Stearin 182. 
Stearincholeinsaure 407. 
Stearinsaure 179, 180-182, 184, 188. 
Steinzystin 108. 
Stellasterin 192, 197. 
Stentorin, blaues 669. 
Stereokinase 529. 
Sterine 186, 192-197. 
Sterkobilin 407_ 
Sterkorin 197. 
Stethal 184. 
Stickoxydhamoglobin 225. 
Stickstoff, freier; Menge im Blute 675; s. 

im iibrigen die Gase der verschiedenen 
Fliissigkeiten; in Proteinen 61-63; Me
thoden der Stickstoffbestimmung 542. 

Stickstoffa,usscheidung; bei Arbeit und 
Ruhe 465-468; durch Ham 537 bis 
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571, 574-579, 586-593, 596-600; 
durch SchweiB 672. 

Stickstoffgleichgewicht 717, 756. 
Stickstoff.Methylzahl 65. 
Stier; Spermatozoen 491-
SWr; Sperma 86, 139. 
Stoffwechsel; Methodisches 714-729; Ab· 

hii.ngigkeit von Ruhe und Tatigkeit 730; 
Standardumsatz 730, 731; Tagesschwan. 
kungen 731, 732; Abhii.ngigkeit von der 
GroBe der Oberflache 732, 733, von 
Gewicht, Lange und Geschlecht 733, 
vom Alter 733, 734, von Hormonen 734, 
Ton Sauerstoffdruck und Temperatur 
735, 736; bei Muskelarbeit 736-738; 
bei Nahrungszufuhr 738-740; bei der 
Assimilation 740, 742-744; bei Zufuhr 
verschiedener Nahrstoffe 743; bei Hunger 
746-748; bei der Aufrechthaltung der 
Korperdepots 748-750. 

SToKESsche Reduktionsfliissigkeit 222. 
Stroma; der Blutkorperchen 215,216,217; 

der Milchkiigelchen 509; des Muskels 445. 
Stromafibrin 217. 
Struma 293. 
Strychnin und Glykosurie 318; tlbergang 

in Harn 623. 
Sturin 86, 87, 122, 126. 
Stutenmilch 520. 
Suberylarginin 671. 
Sublingualis.Driise 354, .Speichel 356. 
Submaxillaris·Driise 354, -Speichel 355. 
Submikronen 17. 
Succinodehydrogenase 706. 
Sucre immediat et virtuel 265. 
Sulfatasen 37, 532, 573. 
Sulfatid 478. 
Sulfhamoglobin 225. 
Sulfhydrylverbindungen; Bedeutung 704, 

710. 
Sulfonalintoxikation; Harn 234, 630, 631. 
Sumpfgas; s. Methan. 
Suprarenin; s. Adrenalin. 
Suspensionsstabilitat 214. 
Sympathikusspeichel 354. 
Synovia 284. 
Synoviamuzin 128, 277, 284. 
Synovin 283. 
Synthesen 31, 619, 740-756, 760; enzy· 

matische 46-48, 52; s. sonst die ver· 
schiedenen Organe lmd Substanzen. 

Syntonin 97, 126. 
Syntoxoide 63. 

Takadiastase 177. 
Talose 163. 
Tartronsaure 556. 
TataeiweiB 499. 
Taurin 108, 110, 446, 532, 595, 700; Ver· 

halten im Tierkorper 612. 
Taurocholsaure 331, 334, 335; eiweiB· 

fallende Wirkung 78. 
Taurocholeinsaure 334. 
Taurodesoxycholsaure 334. 
Taurokarbaminsaure 612. 

TEIcIDrlANNsche Kristalle 227. 
Tendomukoid 424. 
Terephthalsaure 65. 
Terpene; Verhalten im Tierkorper 621. 
Terpentinglukuronsaure 645. 
Terpentinol; Verhalten im Tierkorper 621, 

623; Wirkung auf Gallenabsonderung 
329, auf Harn 594, 623. 

Tetanie und Schilddriise 295, 296, 775; 
Tethelin 301. 
Tetraglyzylglyzin 68. 
Tetramethylendiamin; s. Putreszin. 
Tetranukleotide 134, 138, 139. 
Tetronerythrin 241, 669. 
Tetrosen 150. 
Thalassin 671. 
Theobromin 142; Verhalten. im Tierkorper 

563. 
Theophyllin 142; Verhalten im Tierkorper 

563. 
Therapinsaure 180. 
Thioglykolsaure 89. 
Thioglyzylglyzinthioamid 69. 
Thiomilchsaure 63, 67, 89, 110. 
Tiophen; Verhalten im TierkOrper 620. 
Thiophensaure 620. 
Thiophenursaure 620. 
Thiopolypeptide 64, 69. 
Thiosulfat im Harne 612. 
Thiotolen 620. 
TmRy·VELLASche Fistel 383. 
Thrombine 38, 199, 203-205, 250-258. 
Thrombogen 252, 255. 
Thrombokinase 252, 253, 256, 258. 
Thrombolysin 202. 
Thrombozym 255. 
Thymin 134, 135, 138, 148. 
Thyminsaure 135. 
Thymus 290-293. 
Thymonukleinsauren 138-140, 291. 
Thynnin 87. 
Thyreoidea 293-297; Beziehung zur Gly-

kosurie 323, 324, zum Stoffwechsel 296. 
Thyreoglobulin 294. 
Thyroxin 293, 294, 295, 297. 
TOLLENS-RoRIVES Reaktion 169, 172, 646. 
Toluhydrochinon 583. 
Toluol; Verhalten im Tierkorper 615; halo· 

genierte Toluole 619, 620. 
Tolursaure 169. 
Toluylsaure 615, 619. 
Tonometer 696. 
Tonus, chemischer 461-
Totenstarre des Muskels 459-46l. 
Toxine 36, 52, 153. 
Toxoide 53. 
Toxone 53. 
Tranen 488. 
Transfusion von Blut 269. 
Transsudate 276-284, 690. 
Traubenmolen 506. 
Trau bensaure; Verhalten im Tierkorper 611. 
Traubenzucker; B. Glukose. 
Trichlorathylglukuronsaure; s. Urochloral· 

saure. 
Trichohyalin 662. 
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Triglyzylglyzinathylester; s. Biuretbase. 
Trimethylamin 190; im Harne 599. 
Trinitrophenol 65. 
Trinukleotide 136. 
Triolein 179, 183. 
Trionalvergiftung 234. 
Triosen 150, 157. 
Trioxyeholansiiure 336. 
Trioxyglutarsii.ure 163. 
Tripalmitin 179, 182. 
Trippelphosphat; s. Ammoniummagne-

siumphosphat. 
Trisaccharide 149, 174. 
Tristearin 179, 182. 
Tritikonukleinsiiure 140. 
TROMMERBche Zuckerprobe 185, 166, 635. 
Trypsin 37,390,393-396,775; Einwirkung 

auf Proteine 99, 101, 394-396, auf 
Polypeptide 49, 396; im Harne 599. 

Trypsinfibrinpeptone 103. 
TrYPsinogen 387, 388. 
Trypsinpeptone 103. 
Tryptophan 67, 78, 119, 120, 158; l\'Ielanin

hiIdung 668; Mengen in Proteinen 83, 92. 
Tryptophol 120, 158. 
Tuberkulinsiiure 141. 
Tuboovarialzysten 495. 
Tunizin 664. 
Turakoverdin 668. 
Turazin 231, 236, 668. 
TYNDALL-Phiinomen 17. 

Urochrom 584, 585-587. 
Urochromogen 586. 
Uroerythrin 584, 592. 
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WHARTONBChe Sulze 425. 
Wismut; tibergang in Milch 530. 
Wollfett 670. 
Wundsekret 283. 
Wurmporphyrin 231, 236. 
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Glykogenbildung 311 ; Verhalten bei 
Diabetikern 322. 

Zuckerstich 317. 
Zyanhii.moglobin 223. 
Zyanhydrine der Zuckerarten 153. 
Zyanmethamoglobin 223. 
Zyanokristallin 502, 669. 
Zyanursaure 557. 
Zyanwasserstoffsaure; . Einwirkung auf 
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SchweiJ3e 673; Mengen in Proteinen 83, 
89, 90; Verhalten im TierkOrper 612, 
654, 673. 
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ErkUirung der Spektraitafel. 
Fig. 1. Absorptionsspektrum einer LOiIung von Oxyhii.moglobin . 

• , 2. einer LOiIung von Hii.moglobin, dureh Einwirkung 
einer ammoniakalischen Ferrotartratlosung auf aina Oxy
hamoglo binIosung erhalten. 

'. ;~. einer schwach alkalischen Losung von Methamoglobin . 
. , 4. einer LOiIung von Hii.matin in oxalsaurehalti~em Ather. 
" 5. einer alkaIischen Losung von Hii.matin. 
" 6. einer alkalischen Losung von H ii. moe h rom 0 g en, durch 

Einwirkung einer ammoniakalischon FerrotartratlOsunl! 
auf eine alkalische Hamatinlosung erhalten. • 

7. einer sauren Losung von Hii.matoporphyrin. 
" 8. einer ammoniakalischen LOiIung von U ro bi Ii n nacIt Zu. 

satz von ChlorzinkloBung. 



VERLAG VON J. F. BERGMANN IN MUNCHEN -I 
============================================== 

Chemie der Enzyme 
von 

Prof. Dr. Hans Euler 
in Stockholm 

I. Teil: 

Allgemeine Chemie der Enzyme 
Dritte, nach schwedischen Vorlesungen vollstltndig 

umgearbeitete Auflage 

Mit 50 Textabbildungen nnd 1 Tafel 
1925. 25.50 Reicbsmark, geb. 28.- Reichsmark 

Aus den Besprechungen: 
Die neue Auflage des Werkes zeigt so recht, welche groBen Fortschritte 

in der Enzymchemie in den ietzten Jahren erzielt worden sind. Es gelang dem 
Verfasser, die F..nzymchemie in das Lehrgebltude der allgemeinen und physikali
schen Chemie einzuordnen, wobei den Theorien die ihnen gebiihrende Rolle zu
gemessen wird. Nach einer Einieitung iiber die Darstellung, Reinigung und 
Aufbewahrung der F..nzymprl1parate wird zunachst die Bedeutung der Enzyme 
als Elektrolyte und Kolloide, dann die chemische Kinetik der Enzymreaktionen, 
die Hemmungen und Aktivierungen dieser, der EinfluB der Temperatur und 
Strahlung, die Gleichgewichte und EndzuBtl1nde bei solchen Reaktionen, die 
enzymatischen Synthesen, die Wl1rmetlinung und Energiewandlung, die spezifi
schen Wirkungen der Enzyme und zuletzt die Enzymbildung in der LebendzeUe 
erlltutert. Verfasser schllpft aUI dem voUen, daher ist das Werk das beste 
Handbuch tiber das Thema; es ist ein Markstein. 

"Zentmlblatt fill' Bakteriologie." 

II. Teil: 

Spezielle Chemie der Enzyme 
1. Abschnitt 

Die hydrolysierenden Enzyme der Ester, Koblenhydrate und Glukoside 
Mit 44 Textabbildungen. 1922. 12.- Reichsmark 

Aus den Besprechungen: 
. . . Das vorliegende sehr verdienstliche Werk ist ein ~achschlagebuch, 

das in meisterhafter Weise daB im Titel bezeichnete Gebiet erschopfend behandelt. 
Der Autor beabsichtigt, das Werk im Laufe der nll.chsten Jahre durch einen 
3. Teil: "Dber enzymatische Vorgl1nge im 0rganismuB" abschlieBen zu konnen. 
FUr das ltrztliche Publikum wird naturgeml1B dieser letztere das grllBte Interesse 
bieten. Der Physiologe, Biochemiker und Experimentalpathologe wird das ganze 
schOne Werk kaum in Beiner Bibliothek entbehren konnen. 

"Wiener Medizinuche Wochen3clwift." 

II. Teil: 

Spezielle Chemie der Enzyme 
2. Abschnitt 

Die hydrolysierenden Enzyme der EiweiBkorper und ihrer Spaltprodukte 
Erscheint 1926 



VERLAG VON J. F. BERGMANN IN MUNCHEN 

Insulin 
Seine Darstellung, physiologische und pharma
kologische Wirkung mit besollderer Beruck
sichtigung seiner vVertbestimml1ng (Eichl1ng) 

von 

A. Grevenstuk 
Assistent 

und 

Prof. Dr. E. Laqueur 
Direktor des pharmako-therapeutischen Laboratoriums der Universitat Amsterdam 

Mit 3 Tabellen 1925 16.50 Reichsmark 

"Die wochentlich immer gewaltiger anwachsende Insulinliteratur zeitigt 
immer dringender das Bedlirfnis nach einer Neuzusammenfassung der ganzen 
Materie. Eine solche liegt nun in ausgezeichneter Weise in dem Buche von 
Grevenstuk und Laqueur vor. Hier sind aUe wichtigeren Insulinarbeiten 
zusammengetragen und zu einer eingehenden Darstellung verarbeitet. Am 
besten scheinen mir in der zusammenfassenden DarsteUung, die gleichzeitig auch 
in den Ergebnissen der Physiologie von Asher und Spiro erschienen ist, die 
Abschnitte iiber die Bestimmung der vVirkungsstllrke und Eigenschaft des In
sulins und die Bereitungsmethoden gelung-en, da hier aus jeder Zeile die auBer
ordentlich groBe eigene Erfahrung der Autoren spricht. Fiir jeden, der sich 
heutzutage mit der Physiologie und Pharmakologie der Insulinwirkung beschltftigt, 
ist dies Werk unentbehrlich.« Grafe in nDeutsche Medizin. Wochenschrift." 

Die Insulinbehandlung 
der Zuckerkrankheit 
(Ein Wegweiser filr die arztliche Praxis) 

von 

Dr. med. E. }'oerster 
Bad N euenahr 

bisheriger privatarztlicher Mitarbeiter des Herm Geh. Rat lUinkowski-Breslau 

1925. - Kartoniel't 1.35 Reich8mark 

"In leicht verstandlicher Weise werden die iiber die Insulinbehandlung 
vorliegenden Tatsachen erortert, wobei die Forderungen der Praxis zur Richt
schnur genommen sind. Besprochen werden die Indikationen der Insulintberapie, 
ihre verhltltnismaBig geringen Gefabren und Nebenwirkungell (z. B. 'Vasser
retention, Kopfschmerzell, Nierenkolikell). Angabell liber die Praxis der Insulin
behandlung: Dosierung, Diiit, Koblenhydratzufubr, Verhalten beim Koma, be
schlieBen das Biicblein, das in der Tat das fiir den Praktiker Wichtigste zu-
sammenfaBt." Lepebne in "Deutsche Medizin. 'vocbenscbri:.~_. __ I 



VERLAG VON J. F. BERGMANN IN MUNCHEN 

Die Vitamine 
ihre Bedeutung fUr die Physiologie und Pathologie 

von 

Casimir Funk 
Associate in Biological Chemistry, College of Physicians and Surgeons, 

Columbia University, New York City 
Vorstand der Biochemischen Abteilung, Staat1. Hygieneschule, Warschau 

Dritte, glinzlich umgearbeitete Auflage. Mit 93 Abbildungen im Text 

1924. 27.- Reichsntark / Gebtmden 29.40 Reichsntark 

AUB den Besprechungen der zweiten Auflage: 
" . . . Das ungemein reiche Beobachtungsmaterial der vergangenen Zeit 

auf dem Gebiete der Vitaminforschung hat, von einem iiberschauenden Stand· 
punkte aus kritisch gesichtet, eine meisterliche DarsteHung erfahren. Das be
wundernswerte Werk bedeutet nicht nur ein unentbehrliches Handbuch fiir aHe, 
die sich mit Ernahrungsproblemen, besonders des Menschen, beschltftigen; es wird 
auch, da es gleichsam als eine Biologie unter dem Gesichtspunkte der Vitamin. 
lehre erscheint, fiir die verschiedensten Zweige der Naturwissenschaften ein 
wertvoller Ratgeber in biologischen Fragen sein." 

"Zentralblatt f. d. ges. Hygiene und ihre Grenzgebiete." 

Ergebnisse und Probleme der 
modernen Ernahrungslehre 

von 

Dr. B. Sj ollema 
Professor an der tierltrztlichen Hochschule Utrecht 

1922. 8.- Reichsmark 

Aus den Besprech ung en: 
"Die Ergebnisse der ,modernen Ernahrungslehre' werden in Form eines 

ausfiihrlichen, gut geordneten Sammelreferates besprochen. Die Lehre von den 
Vitaminen erflihrt eine klare, iibersichtliche Beschreibung. Der Frage von der 
Ungleichwertigkeit der Eiweil3stoffe Bowie der vom Bediirfnis des tierischen 
Organism us an bestimmten Rllorganischen Stoffen widmet der Verfasser besondere 
Abschllitte. Die Eigenschaften einiger pflanzlicher sowie tierischer Produkte 
werden vom Standpunkte der modernen Ernlthrungslehre beleuchtet. Auch in 
bezug auf die ,AusfaHkrankheiten' gestattet die Darstellung des Verfassers eine 
gute, vollig ausreichende Orientierung. Jedem, der sich in die Probleme der 
modernen Ernlthrungslehre vertiefen will, kann das Stlldium dieses Sammel. 
referates warm empfohlen werden." 

1_- "Zentralblatt f. d. ges. Kinderheilkunde." 
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Die pathologische Physiologie 
des Gesamtstoff- und Kraftwechsels bei der 

Ernahrung des Menschen 
von 

Prof. Dr. E. Grafe 
Direktor der medizinischen Universitl1ts-Poliklinik in Rostock 

1923. 12.- Reie'Mmark 

... Die Arbeit Grafes, der sich wie kaum ein anderer deutscher Forscher 
auf dem Gebiete des Stoffwechsels und Energieumsatzes Verdienste erworben hat, 
soUte in der Bibliothek keines Internisten fehlen. In klarer und anschaulicher 
Sprache gibt das Buch auf aIle den Stoffwechselpathologen und Physiologen inter- . 
essierende Fragen iiber den Kraftwechsel ausfiihrliche Literaturangaben, in denen 
besonders auch die schwer zugl1ngliche ausll1ndische Literatur eingehende Beriick
sichtigung findet, was den Wert des Ruches erhOht. AlIe nnsere hentigen Kennt
nisse iiber den Kraft- und Stoffwechsel sind ausfiihrlich besprochen, keine Frage 
ist unberiicksichtigt geblieben. Nur ein Forscher, der wie G r a f e selbst aus diesem 
Gebiete so Hervorragendes geleiste.t hat, ist imstande, ein solches "Standard-Work", 
das uns bisher fehlte, zn schreiben. In einem kurzen Referat ist es unm6glich, 
auf die FUlle des Gebotenen einzngehen, und man wird nach der gennBreichen 
Lektlire des Buches dieses ans der Hand legen in dem BewuBtsein, daB hier ein 
Dokument deutscher Forscherarbeit vorliegt. 

Zeitschrift filr die gesamte physikal. Therapie. 
---_ ... _--_._------------------------

Neubauer-Hupperts Analyse des Harns 
Zum Gebraucb fiir lUediziner, Chemiker und Pbarmazeuten 

Bearbeitet von 

Prof. Ellinger, Frankfurt a. M., Dr. Falk. Wien, 
Dr. Henderson. Boston u. a. 

Zwei Blinde. Mit Abbildnngen und Tafeln 

Elfte Anflage 

J919. 42.- Reiehsmark 

Ans den ~esprechnngen: 
Sechs Hofmeister-Schiller haben in einer elften, Franz Hofmeister gev.ic1meten 

Anflage des Nenbaner-Huppertschen Lehrbnches den Stoff nach den nenesten 
Arbeiten und Forschungen ergltnzt und sich damit das Verdienst erworben, dem 
Laboratoriumsarbeiter ein ihm nnentbehrliches Bnch in modemer, dem Stande der 
heutigen Wissenschaft iiberaIl gerecht werdender Fassung erhalten zu haben. Der 
Inhalt des Buches ist zu reichhaltig, urn anf Einzelheiten einzugehen, 1l1Bt aber 
nirgends V ollstll.ndigkeit und tTbersichtliehkeit vermissen. Die Autoren dMen ihr 
Werk der Offentlichkeit tlbergeben in dem BewuBtsein, einem dringenden BedUrfnis 
entsprochen nnd Mustergtlltiges geleistet zn haben. 

"Zentralblatt filr innere MediZin~ 




