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Meinen treuen Mitarbeitern. 

a* 



Vorwort zur ersten Auflage. 

1m Jahre 1906 habe ich in meinem Lehrbuche der 
physiologischen Chemie den Versuch unternommen, 
die AbwehrmaBregeln des tierischen Organismus gegen 
die durch korperfremde Zellen erzeugten Produkte 
mit Stoffwechselvorgangen der einzelnen Korper
zellen in Zusammenhang zu bringen. 1ch stellte mir 
vor, daB die Korperzellen nach dem Eindringen korper-, 
blut- resp. plasma- und zellfremder Substanzen nicht mit 
GegenmaBregeln antworten, die den Organ- und Blut
zellen vollstandig neuartig sind. 1ch suchte vielmehr die 
ganze Frage der sog. 1mmunitatsreaktionen in enge 
Beziehungen zu Prozessen zu bringen, die den Zellen 
vertraut und daher gelaufig sind. Von den dort ge
gebenen Gesichtspunkten aus habe ich das Problem der 
Verteidigung des tierischen Organismus gegen das Ein
dringen korper-, blutplasma- und zellfremden Materials 
experimentell in Angriff genommen und zunachst 
die Frage gepriift, ob das Blutplasma normalerweise 
bestimmte Fermente enthalt, und ob nach Zufuhr 
von fremdartigem Material sich in diesem solche nach
weisen lassen, die vorher fehlten. Es ergab sich, daB 
in der Tat nach der Zufuhr von korperfremden Stoffen 
Fermente im Blutplasma erscheinen, die imstande 
sind, diese fremdartigen Produkte abzubauen und 
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dadurch ihres spezifischen Charakters zu berauben. 
Damit war in einwandfreier Weise wenigstens eine 
AbwehrmaBregel des tierischen Organismus gegen das 
Eindringen fremdartiger Stoffe klargestellt. 

Ich habe sofort der Beziehungen dieser Befunde 
zur ImmunWit und speziell auch zur Anaphylaxie 
gedacht und bin ferner experimentell der Frage naher 
getreten, ob der tierische Organismus fiir die von 
Mikroorganismen abgegebenen Stoffe Fermente spe
zifischer Natur mobil macht. Ferner interessierte 
mich die Frage, ob die beim Abbau der einzelnen 
Substrate sich bildenden Abbaustufen von Fall zu 
Fall, je nach der Art der dem Organismus fremden 
Zellen besonderer Natur sind und dadurch sich viel
leicht mancherlei Erscheinungen, die im Gefolge be
stimmter Infektionen auftreten, erkHiren lassen. 

SchlieBlich konnte bei der Schwangerschaft der 
Nachweis erbracht werden, daB der Organismus sich 
der zwar arteigenen, jedoch plasmafremden Bestand
teile, die dem Elute wahrscheinlich von den Ze~en der 
Chorionzotten aus zugefiihrt werden, ebenfalls mittels 
Fermenten erwehrt. Diese Beobachtung ermoglicht 
eine Erkennung der Schwangerschaft. 

Eine Fiille von einzelnen Problemen schlieBt sich 
den erhobenen Befunden an. Fragestellungen aller 
Art· aus dem Gebiete der Immunitatsforschung harren 
der Lasung. Ohne Zweifel steht manche bereits be
kannte Tatsache mit unseren Befunden in engster 
Beziehung. Es ware verlockend, schon jetzt aus der 
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Fillle von Einzelbeobachtungen das herauszugreifen, 
was geeignet ist, der von mir vertretenen Anschauung 
iiber das Wesen der AbwehrmaBregeln des tierischen 
Organismus gegen die Invasion korperfremder Stoffe 
und ZeUen aUgemeinere Bedeutung zu geben. Ich 
habe vorUiufig davon Abstand genommen, well allein 
schon die Aufzililung verwandter Beobachtungen und 
vor aUem eine Diskussion all der gegebenen ErkHirungs
versuche den Umfang des kleinen Werkes auBer
ordentlich vergroBert und ferner auch die Obersicht
lichkeit der DarsteUung gestort hatte. Dazu kommt 
noch, daB es flir den auf dem Gebiete der spezieUen 
Immunitatsforschung nicht aktiv Mitarbeitenden auBer
ordentlich schwer ist, sich in aU die im Laufe der Zeit 
mitgeteilten, oft wechselnden Vorstellungen und 
Theorien hineinzudenken und vor allem in der zum 
Tell recht mannigfaltigen Ausdrucksweise und Nomen
klatur sich zurecht zu finden. Theorie und tatsach
lich Festgestelltes bilden auf diesem Forschungsgebiete 
ein ganz besonders inniges Gewebe, so daB es nur dem 
durch unmittelbare Mitarbeit mit allen Problemen 
dieses Gebietes Vertrauten moglich sein diirfte, die 
Grenze zwischen Hypothese und Tatsache scharf zu 
ziehen. Ich habe mich aus diesen Grunden damit 
begniigt, diejenigen Arbeiten zu nennen, die entweder 
eng mit meinen Forschungen zusammenhangen oder 
durch umfassende Literaturubersichten geeignet sind, 
dem Leser als QueUe zu weiteren Studien auf den 
erwahnten Forschungsgebieten zu dienen. Nur durch 
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diese Beschrankung war es moglich, ein, wie ich hoffe, 
klares Bild der Entwicklung meiner eigenen For
schungen zu geben und zu zeigen, auf welchem Wege 
ich zur Feststellung der gegen die fremdartigen Stoffe 
mobil gemachten Fermente gekommen bin. Ferner 
solI im Zusammenhang dargestellt werden, von we1chen 
Vorstellungen ausgegangen wurde und welche Aus
blicke sich auf verschiedene Forschungsgebiete er
offnen. 

Die vorliegende zusammenfassende Darstellung ist 
erfolgt, wei! ein Tei! der experimentell in Angriff ge
nommenen Probleme in letzter Zeit so weit gefordert 
worden ist, daB ein Ruckblick auf die in zahlreichen 
Veroffentlichungen niedergelegten Beobachtungen mir 
niitzlich erschien, und ferner vor aHem das weitere 
Studium der einzelnen Fragestellungen Institute er
fordert, die uber Mittel und Einrichtungen verfiigen, 
wie sie mir nicht zu Gebote stehen. Der einzeIne 
vermag bestimmte Probleme immer nur bis zu einem 
gewissen Punkte zu fordern. Er iibernimmt das von 
den verschiedensten Seiten bis zu einer bestimmten 
Hohe aufgefiihrte Gebaude. Er priift, ob das Geriist
werk - die vorhandenen Arbeitshypothesen - noch 
weiter ausreicht oder aber durch ein neues ersetzt 
werden muB, und vor allem stellt er fest, ob der Bau 
selbst fest gefiigt ist. Dann baut er weiter, zumeist 
nur ein winziges Stiick. Leicht verbaut der einzelne 
sich durch ein zu mannigfaltig angelegtes Geriistwerk 
den Dberblick iiber das Ganze. Andere kommen dann 
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und priifen, was solider Bau ist, und riicken die un
richtig eingelegten Bausteine zurecht und geben den 
ungeniigend behauenen den letzten Schliff. J eder 
neue Arbeiter bringt neue Werkzeuge, neue Ideen 
und zahlreiche Erfahrungen mit und packt den ganzen 
Bau von anderen Gesichtspunkten an. Die Geriiste 
fallen und schlieBlich erhebt sich ein gewaltiges Ge
baude, das kaum verdi.t, wie mannigfaltig die Bau
plane waren, die ihm zugrunde gelegt wurden. So 
moge auch dieser Beitrag zur Kenntnis der Zellfunk
tionen nurals ein Versuch betrachtet werden, dem 
vorhandenen Bau einen weiteren Stein einzufiigen 
und ein Geriistwerk zu errichten, auf dem weiterge
baut werden kann. 

Zum Schlusse mochte ich meinen Mitarbeitem, die 
durch ihre rastlose Tatigkeit es ermoglicht haben, 
daB in relativ kurzer Zeit eine groBe Zahl von Einzel
versuchen durchgefiihrt und verschiedene Probleme 
gleichzeitig von verschiedenen Seiten aus bearbeitet 
werden konnten, meinen herzlichsten Dank aus
sprechen. 

Halle a. S., den IS. April I9I2. 

Emil Abderhalden. 



Vorwort zur zweiten Auflage. 

Obwohl seit der Abfassung der ersten Auflage 
erst ein J ahr verstrichen ist. konnte die zweite in 
rnanchen Punkten erweitert werden. Es sind bereits 
eine stattliche Anzahl von Untersuchungen auf ver
schiedenen Gebieten teils durchgefiihrt. tells in An
griff genornrnen worden. Es wird am Schlusse des 
kleinen Werkes iiber die wichtigsten Resultate be
richtet. 

Der Name Schutzferment ist fallen gelassen worden, 
weil leicht durch ihn die VorsteUung geweckt werden 
kannte, als waren diese, durch plasrnafrernde Stoffe 
hervorgerufenen Ferrnente unbedingt ein Schutz. Die 
Bezeichnung "Abwehrferrnent" soU zurn Ausdruck 
bringen, daB der tierische Organisrnus sich zu ver
teidigen sucht. Oft wird er durch Abbau blut- resp. 
plasrnafrerndern Material seine Eigenart nehrnen, 
rnanchrnal diirften jedoch durch die Abwehrfermente 
Abbaustufen gebildet werden, die viel schadlicher sind, 
als das angegriffene Substrat. 

Mage die neue Auflage die gleiche freundliche 
Aufnahrne finden, wie die erste! 

Halle a. S., den I5. Juni I9I3. 

Emil Abderhalden. 



Vorwort zur dritten Auflage. 
Naeh nieht ganz drei Monaten war die 2. Auflage 

vergriffen, ein erfreuliehes Zeiehen dafiir, daB das er
sehlossene Arbeitsgebiet viel Interesse gefunden hat. 
Die Zahl der auf den gegebenen Grundlagen mit den 
mitgeteilten Methoden ausgefiihrten Arbeiten hat die 
Zahl Einhundertundzwanzig iibersehritten! J ede Woehe 
bringt neue Arbeiten! Ieh weiB nieht, ob ich mich 
dariiber ungeteilter Freude hingeben darf. Die grund
legenden Arbeiten, die in der Ausarbeitung des Dialy
sierverfahrens und der optischen Methode zu einem 
gewissen AbsehluB gekommen sind, sind im Laufe 
von etwa zwalf J ahren entstanden. Schon vor sechs 
Jahren war der "theoretische" Teil, der auf die Mag
lichkeit einer Serodiagnostik der Organfunktionen hin
wies, fertiggestellt. Auf breiter GrundJage wurde der 
Tierversuch herangezogen. Alle Maglichkeiten wurden 
studiert. Immer traten wieder Zweifel auf, die be
seitigt werden muBten. Es ergab sich das iiberraschende 
Resultat, daB bei Starungen bestimmter Organe nur 
EiweiBkarper aus diesen zum Abbau gelangen. Diese 
Ergebnisse wurden nicht mitgeteilt und nur die Er
fahrungen veraffentlicht, die bei der Untersuchung der 
Schwangerschaft erhalten worden waren. Dieser Zu
stand gestattet eindeutige SchluBfolgerungen. Die 
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klinische Diagnose ist fast ausnahmslos absolut sieher 
mit dem Ergebnis der serologischen Diagnose zu ver
gleichen. Entweder stimmt die gestellte Diagnose mit 
ersterer tiberein oder nieht. Diese klaren VerhaItnisse 
ergeben die mannigfaltigen Erkrankungsprozesse nicht. 
Es kann eine bestimmte Krankheit mit allen moglichen 
sonstigen Storungen von Organfunktionen vereinigt 
sein. Es wird wohl selten ganz "reine" Krankheits
bilder geben. Daraus folgt ganz von selbst, daB nur der 
Kliniker in der Lage ist, zu beurteilen, in we1chem 
Umfange die serologische Diagnostik der Organfunk
tionen anwendbar ist. Es sind hierbei zwei Ziele zu 
unterscheiden. Die serologische Organdiagnostik kann 
in vielen FaIlen unser Verstandnis der bei einer Erkran
kung vorliegenden StOrungen erweitem. Wir erhalten 
Einblicke in langst vermutete Dysfunktionen bestimm
ter Organe oder entdecken, daB so1che, an die man 
gar nicht gedacht hat, regelmaBig bei einer bestimmten 
Erkrankung Storungen aufweisen. Eine ganz andere 
Frage ist dann die, ob man die serologische Organ
diagnostik zu differentialdiagnostischen Untersuchun
gen verwenden kann, d. h. ob man ihr den Vorrang 
gegentiber anderen Methoden zuerkennen dar£. 

Es wird noch vieler Jahre bediirfen, bis die Frage 
nach der praktischen Verwertbarkeit der ausgearbeite
ten Methoden fUr jeden einzelnen Fall entschieden ist. 
Jede Arbeit, die nicht mit absolut einwandfreier 
Technik ausgefiihrt worden ist, verzogert eine klare 
Dbersicht tiber die Leistungsfahigkeit der Methoden. Es 
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gibt wohl keine Methoden, die auf den ersten Anhieb 
in jeder Hand zu guten Resultaten fiihren. Oft braucht 
es wochenlanger Vorstudien, ehe man zu Ergebnissen 
gelangt, die dazu berechtigen, die erlernten Methoden 
auf bestimmte Fragestellungen anzuwenden. Kein 
gewissenhafter Forscher wird diese Vorstudien der 
Offentlichkeit iibergeben, sondern sie als Dbungen 
betrachten. Ich kann auf Grund einer nun sehr groBen 
Erfahrung nicht verhehlen, daB viele solcher Vor
studien dem Druck iibergeben worden sind. Nur ein 
zielbewuBtes Arbeiten kann bei volliger Beherrschung 
der Methoden zu einwandfreien Resultaten fiihren. 
Der Kliniker hat zudem die Pflicht, jeden einzel?en Fall 
griindlich zu untersuchen und auch weiter zu verfolgen. 

Es ware verfriiht, jetzt schon die vorliegenden 
Arbeiten einer Kritik zu unterziehen. Ich habe mich 
damit begnugt, die mir zuganglichen Arbeiten zu
sammenzustellen. Ferner sind die Ergebnisse neuer 
experimenteller Untersuchungen beriicksichtigt worden. 
Die Frage nach der Spezifitat der Substrate ist disku
tiert und endlich sind bei der Beschreibung der Technik 
einige neuere Erfahrungen beriicksichtigt worden. 

1m November I9I3. 

Emil Abderhalden. 



Vorwort zur vierten Auflage. 

In der kurzen Zeit seit dem Erseheinen der dritten 
Au£lage ist die Methodik des Naehweises der blut
fremden Fermente nach verschiedenen Richtungen er
ganzt und erweitert worden. AIle neueren Erfahrungen 
sind verwertet. Zahlreiche Abbildungen soIlen die Hand
habung der einzelnen Methoden erleichtern. Trotz der 
auBerordentlich groBen Anzahl von Veroffentlichungen, 
die sieh mit Anwendungen der geschilderten Methoden 
auf den verschiedensten Gebieten der Pathologie be
fassen, ist es immer noch nieht moglieh, ein endgiiltiges 
U rteil uber den praktischen Wert der einzelnen Verfahren 
fUr den Pathologen abzugeben. Eigene Erfahrungen auf 
den verschiedensten Gebieten lassen es als ganz zweifel
los erseheinen, daB das ganze Forschungsgebiet nicht 
nur fUr die Physiologie, sondern aueh fur die gesamte 
Pathologie von Nutzen sein wird. Selbstverstandlich 
lassen sich die Grenzen, die auch dieser Forschungs
riehtung gezogen sind, nicht auf Grund einiger weniger 
Beobachtungen feststeIlen. Es wird jahrelanger wirk
lieher Forscherarbeit bedurfen, urn bei jeder einzelnen 
Fragestellung klar erkennen zu konnen, was die ganzen 
Methoden und die ihnen zugrunde liegenden Ideen 
leisten. 
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Leider bin ich nicht in der Lage, ein wirklich voll
standiges Verzeichnis der vorliegenden Litera tur zu 
geben. Viele Angaben konnte ich nicht nach dem 
Original zitieren. Ich richte an aIle diejenigen, die 
meine Methoden zu ihren Forschungen beniitzen, die 
Bitte, mir Separata ihrer Veroffentlichungen zugehen 
zu lassen. 

Hall e a. S., im April I9I4. 

Emil Abderhalden. 
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Es ist wiederholt die Frage erortert worden, ob ~\=~~~ 
einzellige Organismen in ihrer gesamten Organi- Lebewesen. 

sation und in ihrem Stoffwechsel einfachere Prozesse 
aufweisen a1s die mehrzelligen Le bewesen. Es 
ware a priori denkbar, daB die morphologisch einheit-
licher organisierten Organismen aus einfacher zusam
mengesetzten Verbindungen aufgebaut waren, und daB 
ihre Stoffwechselprozesse in einfacheren Bahnen verliefen, 
als das bei jenen Lebewesen, an deren Aufbau Zellen ver
schiedener Art beteiligt sind, der Fall ist. Die bisherigen 
Erfahrungen haben jedoch gezeigt, daB schon die mor
phologisch einfach gebauten Zellen, vom chemischen 
und physikalischen Standpunkte aus betrachtet, auBer
ordentlich komplizierte Verhaltnisse zeigen. J a, das Stu-
dium der Stoffwechse1vorgange einzelliger Lebewesen ist 
ein viel schwierigeres als das der komplizierter gebauten 
Organismen, denn bei den ersteren halt es schwer, die 
resorbierten Stoffe, die Stoffwechselzwischenprodukte, 
Sekrete usw. und endlich die Auswurfstoffe vonein-
ander zu trennen. Aufnahme und Ausscheidung laufen 
nebeneinander her. Je hoher wir in der Organismen-
und speziell in der Tierreihe aufsteigen, um so mehr 

Abderhalden, Abwebrfennente. 4. Auf!. 
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begegnen wir Zellen, die besondere Funktionen iiber
nommen haben. So finden wir solche, die in der Haupt
sache Stoffe von auBen aufnehmen. Andere verarbei
ten bestimmte Verbindungen zu Produkten spezieller 
Art. Wieder andere haben die Aufgabe, Stoffwechse1-
endprodukte an bestimmten Stellen zur Ausscheidung 
zu bringen. 

d V~a1elten Das einzellige Lebewesen steht bestandig zahl-
er emz nen 

~e d~;~ reich en, von Ort zu Ort und von Zeit zu Zeit wechse1n-
z~~~U:~den Stoffen der AuBenwelt gegeniiber. Manche davon 

Stollen. kommen fiir es als Nahrungsstoffe in Betracht. Andere 
dagegen sind fUr die betreffende Zelle vollstandig un
verwertbar, ja manche wiirden schwere Storungen her
vorrufen, wenn sie in das Innere der Zelle eindringen 
konnten. 

Die einzelne Zelle ist diesen Stoffen nicht schutz
los preisgegeben. Sie verfiigt iiber verschiedenartige 
Einrichtungen, urn sie von sich abzuwehren. Einmal 
besitzt sie eine Zellwand, die nicht fiir jeden Stoff 
durchlassig ist. Dann vermag sie durch Prozesse man
nigfacher Art, Produkte, die in irgendeiner Weise scha
digend auf Zellprozesse einwirken konnten, so zu 
verlindern, daB die wirksame Gruppe ausgeschaltet wird. 
Oft geniigt schon ein einfacher hydrolytischer Abbau, 
urn einem komplizierter gebauten Stoffe seine Eigenart 
zu nehmen. Das zellfremde Produkt wird in indif
ferente, fUr die Zelle unschadliche Spaltstiicke zer
legt. Oft werden energischere Mittel angewandt. Es 
wird oxydiert. oder reduziert, je nach den vorliegenden 
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Verhaltnissen. Manche Stoffe werden gewiB auch schon 
bei diesen einfach gebauten Lebewesen durch Kup
pelung an andere Verbindungen unschadlich gemacht, 
genau so, wie der komplizierter gebaute tierische Or
ganismus in seinem Zellstoffwechsel Verbindungen ver
schiedener Art bereitet, um in geeigneten Fillen fiir 
ihn unerwiinschte Stoffe zu binden und sie dann in 
dieser Form aus dem Korper auszuscheiden. Oft ist 
eine Substanz zur Kuppelung ungeeignet. Sie muB 
erst durch weitere Prozesse so umgebaut werden, daB 
Gruppen entstehen, die der Bindung zuganglich sind. 
Wir sehen, wie die Korperzellen oxydieren, reduzieren, 
spalten usw., bis ein zur Bindung geeignetes Produkt 
entstanden ist. Es liegt kein Grund vor, daran zu zwei
feIn, daB auch das einzellige Lebewesen iiber derartige 
Schutzmittel verfiigt, nur sind sie nicht so leicht nach
weisbar, weil es schwerer halt, einer einzeInen Zelle be
stimmte Stoffe einzuverleiben, ohne sie zu schadigen, 
als einem komplizierter gebauten Organismus. Dieser 
kann die per os zugefiihrten Stoffe schon dadurch in 
ihrer Wirkung stark beeinflussen, daB er sie langsam 
zur Resorption bringt. Ferner erfahren sie in der 
Lymphe und im Blute eine starke Verdiinnung. End
lich konnen sie rasch wieder aus dem Korper ent
fernt werden, ohne daB ihnen Gelegenheit gebotcn 
war. in Zellen einzudringen. 

Als Hauptschutz bleibt der einzelnen Zelle immer 
die Zellwand mit ihrem ganz spezifischen Aufbau und 
ihren speziellen physikalischen Eigenschaften. Ferner 

x* 
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Fermentealsspielen ohne Zweifel Fermente eine groBe Rolle. Sie Schutzmitte1 
undVermitt·gestatten der Zelle eine Auswahl unter den auf sie be-ler zwischen 
A~",:~w~~ standig eindringenden Stoffen. Die Fermente sind, 

der Zelle. wie vor allem Emil Fischer (6)1) an Hand exak-
ter Untersuchungen gezeigt hat, zum groBten Teil 
in ganz spezifischer Weise auf bestimmte Substrate 
eingestellt. Nur diejenigen Stoffe sind fUr die Zelle 
im allgemeinen verwertbar, die von ihr in einfachere 
Bruchstiicke zedegbar sind. Es deuten aile Erfah
rungen darauf hin, daB die Zellen in der Hauptsache 
ihren Energiebedarf nur mit den einfachsten Bau
steinen der N ahrungs- und Korperstoffe decken und 
vielleicht nie kompliziert gebaute Stoffe, wie Fette, 
Polysaccharide und Proteine direkt zu den Stoffwechsel
endprodukten abbauen. Ja selbst die einfachsten Bau
steine werden nicht auf einmal vol1standig zerlegt. Die 

StufenweiserZelle arbeitet stufenweise. Sie spaltet zunachst 
Abbau der 
Nahrungs- ein groBes Molekiil in kleinere Stiicke und legt dabei stofie. 

einen Bruchteil des gesamten Energieinhaltes des Aus-
gangsmaterials nach dem anderen frei, bis schlieBlich -
bei den Kohlehydraten und Fetten wenigstens - die 
gesamte in ihm enthaltene Energie frei geworden ist. 
Die Zelle reguliert ihren Stoffwechsel bis in die 
auBersten Feinheiten selbst. In der geeigneten 
Zubereitung des zum Abbau kommenden Ma
teriales und der stufenweisen ErschlieBung 
des Energieinhaltes liegt eine wesentliche 

1) Die Nummern beziehen sich auf das am Schlusse mitgeteilte 
Literaturverzeichuis. 
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Bedeutung derjenigen von der Zelle gebilde
ten Stoffe, die wir zurzeit unter dem N amen 
Fermente zusammenfassen. 

Die Fermente haben fiir die Zelle noch eine andere B:!e~~.g 
Bedeutung. Sie helfen ihr ihren Bau zurecht- fermente. 
zimmern. Nicht jedes aufgenommene Produkt paBt 
in den Bau der Zelle. Bald muB der Abbau weiter
gefiihrt werden, bald werden Bruchstiicke in geeigneter 
Weise zusammengefiigt, bis der brauchbare Baustein 
geschaffen ist, und dann beginnt die Verkettung all der 
mannigfaltigen Zellbausteine, bis das kornplizierte, cha
rakteristische Gefiige der Zelle gebildet ist. Wenn wir 
die Fermente zurzeit ihrer Natur nach auch noch nicht 
kennen, so ist uns doch ihre spezifische Wirkung und 
ihre groBe Bedeutung fUr den Zellstoffwechsel und fiir 
den Zellbau selbst bekannt. 

Ohne Knergie kann keine Zelle Arbeit leistenst~~;el 
oder Warme bilden. Der Energiestoffwechsel gibt uns der Zelle. 
ein genaues Gesarntbild der Leistungen der Zelle. Wie die 
Zelle sich die notige Energie verschafft, wie sie diese ver-
wertet usw., dariiber orientiert uns nur ein sorgfaltiges 
und moglichst liickenloses Studium der feineren Stoff
wechselvorgange in der Zelle. Bei diesen spielen die sog. 
Fermente die ausschlaggebende Rolle. Mit ihrer Hilfe 
ist es gelungen, Vorgange, die ausschlieBlich an die 
Zelle gebunden zu sein schienen, auBerhalb der Zelle 
zu verfolgen. Je weiter diese Versuche ausgebaut wer-
den, urn so rnehr ergeben sich Beobachtungen, die zei-
gen, daB wir uns die Vorgange im Zelleibe zum groBen 
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VBeiSPbeliel derTeil in viel zu schematischer Weise vorgestellt haben. erar tung 

e~!t~: So hat sich z. B. die so einfach zu formulierende Ver-
Zelle. garung des Traubenzuckers zu Alkohol und Kohlen

saure - C8H1l.P8 = 2 C9H50H + 2 COg - a1s ein sehr 
komplizierter ProzeB erwiesen. Eine ganze Reihe 
von Reaktionen sind notig, bis aus Zucker Alkohol 
und Kohlensaure sich gebildet haben. Es sind viel 
mehr Zwischenreaktionen vorhanden, als man je ge
ahnt hat. Es wird eine wichtige Aufgabe der zukiinftigen 
Forschung sein, zu priifen, welche Bedeutung die alko
holische Garung mit all ihren Zwischenstufen fiir die 
Hefezelle im einzelnen hat. Wir kennen dank neueren 
Forschungen, an denen Knoop, Neubauer, Fried
mann, Embden, Dakin, N euberg, Schittenhelm, 
Jones, Wiechowski u. a. hervorragendenAnteil haben, 
schon mehrere Zwischenstufen im Abbau der Amino· 
sauren, des Traubenzuckers, der Purinbasen usw. J ede 
Feststellung von Zwischengliedem in der Zedegung be
stimmter Verbindungen vertieft unseren Einblick in das 
Getriebe der Stoffwechselvorgange in den Zellen und 
gibt uns vor allem Anhaltspunkte iiber die Art und 
Weise, wie die Zellen des tierischen Organismus aus 
Verbindungen einer bestimmten Art solche bereiten, 
die einer anderen Klasse von Stoffen angehoren. Es sei 
z. B. an die Umwandlung von Aminosauren in Trauben
zucker und von Kohlehydraten in Fett erinnert. 

ESpezifi,'sche Manche der einzelligen Lebewesen und der aus 
mste'ung 
t:n!'t';. wenigen Zellgruppen bestehenden Organismen sind 

zum Teil wenigstens mit Agentien, "Fermenten", 
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ausgeriistet, die nicht in so feiner Weise auf be
stimmte Substrate eingestellt sind, wie die Fer
mente der h6her organisierten Pflanzen und Tiere. 
Wahrend die Fermente der letzteren, soweit un
sere Kenntnisse reichen, vomehmlich Substrate spal
ten, die aus Bausteinen bestehen, die in den in der 
Natur immer wiederkehrenden Zellbestandteilen ent
halten sind, sind Fille beobachtet, bei denen niedere 
Organismen (im morphologischen Sinne niedrig) auch 
Bindungen zwischen Verbindungen l6sten, die im Labo
ratorium aus Bausteinen aufgebaut worden waren, die 
sich in der Natur nicht finden. Durch diese gr6Bere 
Unabhangigkeit vom Substrate sichem sich diese Lebe
wesen bessere Lebensbedingungen. Sie konnen da ge
deihen, wo manche Zelle, die sich den Energieinhalt des 
dargebotenen Materiales nicht erschlieBen und femer 
auch aus diesem Substrat keine Bausteine fiir ihren 
Zelleib bilden kann, an Nahrungsmangel zugrunde 
geht. So stirbt die Zelle, trotzdem mehr als genug 
Energie enthaltendes Material zur Stelle ist. Es kann 
nicht verbraucht werden, weil ihm die richtige Form -
Struktur und Konfiguration -fehIt. Es paBt nicht in die 
Organisation der Zelle hinein. Sauerstoff steht in ge
niigender Menge zur V erfiigung. Er findet j edoch keinen 
Angriffspunkt. Es fehIt die erforderliche Zubereitung. 

Manchem Produkte ist die Aufnahme in die Zelle 
schon deshalb versagt, weil es seiner ganzen physikali
schen Beschaffenheit nach viel zu grob ist, um die 
Zellwand zu passieren. Es trifft dies fiir viele kolloidale 



- 8 -

Korper zu. Ihrem Obergange in das Zellinnere muB 
eine Zerlegung in einfachere Komplexe vorausgehen. 
In diesen Fillen wird fur die Moglichkeit einer 'Ober
nahme in das Zellinnere die Anwesenheit von Fermen
ten entscheidend sein, die imstande sind, das kompli
ziert gebaute Moleki.il zu spalten. Oft werden jedoch 
vielleicht auch Bedingungen genugen, die einen groben 
Komplex in eine feinere Verteilung uberfi.ihren, ohne daB 
zunachst ein Abbau von Moleki.ilen einsetzt. Die wei
tere Spaltung erfolgt dann auf dem Wege der Resorption 
oder auch erst im Zellinneren an geeigneter Stelle. 

Umbau der Schon das einzellige Lebewesen tritt mit 
N"!'t(;.,~ keinen Stoffen, die nicht vorher vollstandig 

umgebaut sind, in seinem Inneren in engere 
Beziehungen. Dieser Umbau vollzieht sich im all
gemeinen in der Weise, daB das Substrat in einfachere, 
indifferente Bestandteile zedegt wird. Die Zelle baut 
dann von Grund aus wieder aufl). In vielen Fallen wird 
dieser Wiederaufbau uberfli.issig sein. Es ist dies dann 
der Fall, wenn die Zelle nur den Energieinhalt der auf
genommenen Substanz fur sich zu verwerten wi.inscht. 
Sobald aber Stoffe Bausteine der Zelle werden sollen, 
dann mussen sie dem ganzen Bauplan bis in die auBersten 
Feinheiten angepaBt werden. Das gleiche ist der Fall, 
wenn es sich urn die Bildung eines Sekretstoffes mit cha
rakteristischem Bau und spezifischer Wirkung handelt. 

Wir kennen einzellige Lebewesen, die beim 

1) Vgl. hierzu Emil Abderhalden, Synthese der Zellbau
Iteine in Pflanze und Tier. Julius Springer. Berlin 1912. 
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Aufbau ihrer Korpersubstanz von sehr ein- Die ver
schiedenen 

fachen Bausteinen ausgehen. So sind uns Or- Letelb1ewesen s en ver-

ganisrnen bekannt, die aus Karbonaten, Nitrat, ~~~:~ 
Wasser und Salzen ihren Zelleib bilden. Anderen anm'!~:~:~r
geniigt als Stickstoffquelle jede Substanz, aus der 
sie Arnrnoniak gewinnen konnen. Wieder andere be-
nutzen sogar den freien Stickstoff der Luft. Es 
gibt jedoch schon bei den einzelligen Organisrnen Arten, 
die sehr anspruchsvoll sind und z. B. nur gedeihen, 
wenn ihnen bestimmte Peptone zur Verfiigung stehen. 
Andere verlangen sogar bestimmte Proteine a1s Aus
gangsrnaterial. Ein eingehendes Studiurn der fiir jeden 
einzelnen Organisrnus notwendigen Stickstoffquelle unter 
Berucksichtigung der iibrigen Nahrungsstoffe und Be
dingungen wird ohne Zweifel zu exakten Methoden 
fiihren, urn die einzelnen Zellen im Laboratorium zu 
ziichten. Ferner werden wir auf diesern Wege, in-
dern wir bestimmten Mikroorganisrnen Peptone als 
Nahrung vorsetzen, iiber deren Aufbau wir genau orien-
tiert sind, einen tiefen Einblick in die Stoffwechsel-
prozesse der einzelnen Lebewesen gewinnen1). Schon 
die Art des Abbaus der Substrate und der sich bilden-
den Zwischenstufen wird rnanchen wichtigen Hin-
weis auf spezifische Zellfunktionen ergeben und uns in 
vielen Fillen gestatten, bestirnrnte Organisrnen zu er-

1) Kennt man das stickstofihaltige Nii.hrmaterial nicht, auf 
das bestimmte Mikroorganismen eingestellt sind, so konnte man 
vielleicht durch Abbau der Leibessubstanz der betrefienden Zellen 
einen Kulturboden fiir sie gewinnen. 
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kennen.1) Wir werden femer erfahren, weshalb bestimmte 
Keime auf einem bestimmten Nahrboden wachsen, wah
rend sie auf einem anders gearteten Substrate entweder 
im Wachstum stehen bleiben oder aber vollstandig zu
grunde gehen. Ferner wird es m6glich sein, genau festzu
stellen, welche Abbaustufen und Umwandlungsprodukte 
des Nahrmateriales die schadigenden Wirkungenausl6sen. 

:.t'~~: Es unterliegt keinem Zweifel, daB in der 
der einzel· Organismenwelt bestimmte Arten den Boden nenZe11arten 

zueinander. fiir andere vorbereiten, und so ein Organismus 
fiir den andern als Pionier wirkt. Es ist eine reiz
volle Aufgabe, diesem Zusammenwirken verschiedener 
Lebewesen in all seinen Einzelheiten nachzugehen. Wir 
haben in der Zusammenarbeit verschiedener Einzelzellen 
in gewissem Sinne eine Vorstufe der Wechselbeziehungen 
der Organe der h6her organisierten Lebewesen vor uns. 
Hier sind die Zellen noch frei, dort sind sie zu Geweben 
verbunden. Von dies em Gesichtspunkte aus 
k6nnen wir die Symbiose der mannigfachsten 
Zellarten als den ersten Versuch der Bildung 
eines Zellstaates auffassen. Die einzelnen Zellen 
sind noch selbstandiger und ihre Aufgaben noch viel
seitiger. Kein festes Band fiigt die Organismen zu einem 
.,Organe" zusammen, und doch sind sie auf gegenseitige 
Unterstiitzung angewiesen. Die Einzelwesen beginnen, 
sich zu Verbanden zu organisieren. Gehen wir einen 
Schritt weiter, so kommen wir zu Zellkomplexen mit be-

1) Die Farbwerke Hochst a. M. ste11en Peptone bestimmter 
Zusammensetzung fiir solche Zwecke her. 
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stimmten Aufgaben, die wir als Organe ansprechen. 
Aber auch die am hochsten entwickelten Organismen der 
Tier- und Pflanzenwelt kniipfen noch Beziehungen zu 
Zellen an, die auBerhalb des eigenen Verbandes sich be
finden. Die 'Pflanze erschlieBt sich mit Hilfe 
von Mikroorganismen ihr sonst unzugangliche 
Nahrungsquellen, z.B. Stickstoff, Phosphor usw. 
und dem Tier vermitteln Bakterien das wich
tige Kohlehydrat Zellulose. Sie bauen dieses in 
seinem Darmkanal zu Produkten ab, die von den Fer
menten seiner Driisen weiter zerlegt werden konnen. 

Bei denjenigen Organismen, bei den en sichO~~~ni~~~n 
eine Arbeitsteilung der Zellen herausgebildet staate.n. 

hat, und vor aHem bestimmte Zellen sich zu 
einem Darmrohr zusammengeschlossen haben, 
stehen nur diese letzteren mit der AuBen-
welt in Beziehung. Nur sie erfahren in gewissem 
Sinne, welche Nahrung aufgenommen wird. Direkte 
Beziehungen zu den aufgenommenen Stoffen unter-
halten allerdings auch sie nicht, weil diese schon vor 
der Aufnahme in die Zellen der Darmwand durch die 
in den Verdauungskanal hineingesandten Fermente in 
einfachere, indifferente Bruchstiicke zerlegt worden sind. 
AIle zusammengesetzten Nahrungsstoffe werden stufen-
weise abgebaut, bis schlieBlich Spaltprodukte iibrig blei-
ben, die keinen besonderen Charakter mehr aufweisen. 

Die N ahrung stellt im allgemeinen ZeU- Dd:r ':;~ 
rna terial dar. Es handelt sich urn kompliziert ge- ~:::~. 
baute pflanzliche und tierische Gewebe. J ede einzelne kunft. 
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Zelle hat einen ganz spezifischen Bau. Dieser ist durch 
ganz eigenartig zusammengesetzte einzelne Bausteine 
und die Art ihrer Verkniipfung untereinander be
dingt. Wir diirfen uns dies en komplizierten Bau nicht 
nur yom rein chemischen Standpunkt aus vorstellen, 
wir miissen vielmehr auch den physikalischen Zustand 
beriicksichtigen. Die Gesamtsumme der durch dim 
eigenartigen Bau gegebenen Eigenschaften der Zelle 
bedingt ihre ganz speziellen Funktionen. Der ein
zelne Organismus, der derartig spezifisch aufgebaute, 
besonderen Aufgaben angepaBte Zellen aufnimmt, kann 
zunachst mit den ubernommenen Stoffen nichts an
fangen. Es muS vorerst der spezielle Charakter der 
einzelnen, die betreffenden Zellen aufbauenden Pro
dukte vollstandig zerst6rt werden. Baustein muS von 
Baustein ge16st werden, bis schlieSlich nur noch ein 
Gemenge einfacher Verbindungen ubrig bleibt, aus dem 
dann die K6rperzellen ihr eigenes Material aufbauen 
k6nnen, oder aber es werden die einzelnen Bausteine 
direkt als Energiequelle betlUtzt. Auch hierfiir ist, wie 
bereits oben erwahnt, ein vorbereitender Abbau, eine 
Anpassung an die Zelle notwendig. 

Ein Vergleich mage diese Art des Umbaues klarer 
machen. Es sei einem Architekten die Aufgabe gestellt, 
ein bestimmtes Gebaude, das einem ganz bestimmten 
Zwecke gedient hat und daher ganz spezielle Einrich
tungen besitzt, in ein anderes mit ganz andersartigen 
Aufgaben zu verwandeln. Er wird nur dann sein Ziel 
erreichen, wenn er den ersten Bau abtragen darf. Aus 
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den iibrig bleibenden Bausteinen kann er nach neuen 
PHinen das neue Gebaude errichten. Manche Bausteine 
und vielleicht auch aus mehreren solchen zusammen
gefiigte Gebilde konnen ohne weiteres verwendet werden, 
manche miissen erst behauen werden und wieder andere 
sind ganz unverwertbar. Genau so verhhlt sich der 
tierische Organismus gegeniiber den charakteristisch 
gebauten Zellbestandteilen der Nahrung. Zuerst erfolgt 
ein Abbau zu einfachen Verbindungen und dann ein 
Aufbau jenseits der Darrnwand nach neuen Planen. 

Die einfachsten Verhaltnisse finden wir beim Sauge- ~~~~~ 
tier wahrend der Sauglingsperiode. In dieser nimmt lings. 

das Tier unter norrnalen Verhaltnissen die Milch seiner 
Art auf. Diese ist, wie G. von Bunge zuerst in exakter 
Weise nachgewiesen hat, in mannigfacher Beziehung 
dem wachsenden Organismus angepaBt (2, 3). Vor 
allen Dingen erhalt der Saugling fortwahrend dasselbe 
Gemisch von Salzen und dieselben organischen N ah
nmgsstoffe: EiweiB, Kohlehydrate, Fette. In spateren 
Zeit en , wenn gemischte Nahrung aufgenommen wird, 
werden die Verhhltnisse viel komplizierter, indem bei der 
Verdauung bald von diesem, bald von jenem Baustein 
groBere Mengen auftreten, und die Zellen des Darmes 
bestandig neuen Aufgaben gegeniiberstehen. Sie miissen 
sich diesen neuen Verhaltnissen erst allmahlich anpassen. 

Die Zellen der Milchdriise iibernehmen fiir 
den Saugling die richtige Auswahl der Nahrung. Sie 
arbeiten dem sich entwickelnden Organismus vor und 
vereinfachen vor allem den Darrnzellen ihre Arbeit .. 
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Diese selbst bereiten, zum Teil unterstiitzt von der 
Leber, die aufgenommene Nahrung fUr die iibrigen 
Korperzellen vor. Auch die Mi1chbestandteile miissen, 
ehe sie im Organismus Verwendung finden konnen, 
im Darmkanal tief abgebaut werden, genau ebenso, 
wie spa.ter bei der Aufnahme gemischter N ahrung der 
Resorption ein weitgehender Abbau mittels der Fermente 
des Verdauungstraktus vorausgeht. Der Unterschied 
gegeniiber der letzteren Art der Ernahrung besteht somit 
nur darin, daB bei der Milchnahrung bestandig dieselben 
Abbaustufen und diesel ben Spaltprodukte entstehen. 
Es wiederholt sich gewissermaBen Tag fiir Tag fiir die 
Zellen des Darmes und des Organismus dieselbe Aufgabe. 

Wir konnen von diesen Gesichtspunkten 
Dasa-hrunug deoaus drei wichtige Phasen in der Ernahrung des 

uge eres. 

Saugetieres unterscheiden. Bis zur Geburt, der 
erst en Phase, hat der Fotus "parenteral" nur korper
eigen gemachtes Material von der Mutter empfangen. Er 
macht es blut- und zelleigen. Nie wurde sein Organismus 
von ganzlich fremdartigen Stoffen iiberrascht, und so 
vollzieht sich denn sein Zellstoffwechsel in bestimmten, 
ausgeglichenen Bahnen. Nun erfolgt die Geburt und da
mit die erste Anderung in der Art der Ernahrung. Sie 
wird "enteral". Das Individuum ist selbststandig ge
worden. Die Atmung setzt ein. Mit einem Mal iiber
nehmen die Lungenzellen den Gasaustausch. Die Zellen 
der Darmwand und der Anhangsdriisen stehen gleichfalls 
mit einem Schlage vor neuen Aufgaben. Sie sollen mit 
Hilfe von Fermenten die aufgenommene Nahrung fiir 
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die K6rperzellen vorbereiten. Die Mutter erleichtert 
diese Aufgabe durch die Abgabe der dem kindlichen 
Organismus angepaBten Milch. Vor allem wird den 
Darmzellen ihre Arbeit vereinfacht. Weder stehen sie 
fortwahrend einem stets wechselnden Gemisch von Ionen 
aller Art gegeniiber, noch werden sie von allen m6g
lichen Abbaustufen aus organischen Nahrungsstoffen 
iiberschwemmt. So gew6hnt sich das noch "unerfahrene" 
Lebewesen allmahlich an seine neuen Aufgaben und 
ist schlieBlich gewappnet, wenn ihm durch Zufuhr 
anderer Nahrung als der Milch, ganz neue und vie! 
schwerere, wei! bestiindig wechselnde Aufgaben ge
stellt werden. Mit dem Verlassen der Milch als ein
ziger Nahrung, mit dem Obergang zur gemischten, ge
w6hnlichen Nahrung der betreffenden Tierart vollzieht 
sich die zweite groBe Anderung in der Erniihrung des 
wachsenden Individuums. Die dritte Phase seiner Ent
wicklung hat begonnen1). 

Die Zellen miissen rasch arbeiten, soll nichts Fremd
artiges in den allgemeinen Kreislauf geiangen. Um die 
L6sung dieser groBen und fiir den Organismus so 
wichtigen Aufgabe zu sichern, ist zwischen Darm und 
die iibrigen Organe die Leber eingeschaltet. In diesem 
wichtigen Organe zieht das mit resorbierten und zum 
Teil von den Zellen der Darmwand bereits umgebauten 

1) Von diesen Gesichtspunkten aus ist es leicht verstiindlich, 
we<lhalb bei Mangel der artgleichen Milch und vor allem bei be
stiindigen Anderungen in der Zusammensetzung der Siiuglings
nahrung Storungen aller Art auftreten. Der Siiugling is! fiiI die 
Aufnahme einer heterogenen Nahrung noch nicht vorbereitet. 
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Stoffen beladene Blut an den einzelnen Zellen vorbei. 
Es wird noch einmal alles Aufgenommene sorgfaltig 
gesichtet und schlieBlich Blut in den allgemeinen 
Kreislauf entlassen, das nichts Korper- und BIut
fremdes mehr mit sich fiihrt. 

Die Erkenntnis, daB die Verdauung den 
Bedeutung Zweck hat, zu verhindern, daB Produkte in der Verdau-

ung. den Organismus iibergehen, die weder dem 
Blute noch den Korperzellen angepaBt sind, 
ist von groBer Bedeutung fiir die Auffassung 
des gesamten Stoffwechsels im tierischen Or
gani~musl). Wir konnen in gewisser Beziehung den 
tierischen Organismus als ein in sich abgeschlossenes 
Ganzes betrachten. Alle Korperzellen haben einen ge
meinsamen GrundpIan, der von Generation zu Gene
ration durch die Geschlechtszellen weiter vererbt wird. 
Die Zellen, die sich zu besonderen Organen zusammen-

Organspen- schlieBen, haben auBerdem noch einen organspezifischer Bau. 
BUsdkung.ulldfischen Aufbau. Wir miissen eine solche Annahme 

e retlon 
YO!, Stoffen, machen denn sonst bliebe es unverstandlich wes-d,e auf be- , , 

St:~ecl,~~l_halb Z. B. nur die Leberzellen Galle liefem, und 
pro=::~. die Zellen des Markes der Nebenniere AdrenaIin, 

usw. Die Korperzellen haben alle bestimmte Funk-

1) VgI. hierzu die geistvollen Ausblicke von Huppert: "Ober 
die Erhaltllng der Arteigenschaften. J. G. Calvesche k. k, Hof
und Univ.-Buchhandlung Josef Koch, Prag 1896. - Ferner Franz 
Ham burger: Arteigenheit und Assimilation. Franz Deuticke, 
Leipzig und Wien 1903. - Vgl. femer Ludimar Hermann: Ein 
Beitrag zum Verstandnis der Verdauung und Emii.hrnng. Antritts
vorlesung. 25. November 1868. Meyer & Zeller, Ziirich. 1869. 
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tionen zu erfilllen, die dem gesamten Organismus 
zugute kommen. Es steht fest, daB die verschiedenen 
Organe Stoffe an das Blut abgeben, die an irgendeiner 
Stelle im Organismus ganz bestimmte Prozesse aus
lOsen. Damit diese Stoffe wirken k6nnen, miissen sie 
einen ganz spezifischen Bau haben. Ebenso miissen 
die Zellen, in denen sie ihre Wirkung entfalten sollen, 
durch eine besondere Stmktur ausgezeichnet sein, denn 
sonst ware es schwer zu verstehen, weshalb ein be
stimmter Sekretstoff nur auf ganz bestimmte Zellen ein
wirkt und unzahlige andere vollstandig unberiihrt laBt. 

Ein besonders sch6nes Beispiel fiir die spezifische 
Einstellung von Sekretstoffen auf Zellen bestimmter 
Bauart haben jene Falle von Hermaphroditismus H::::!:o
verus gelieferP), bei denen z. B. Gimpel auf der einen veres. 

Seite ihres Korpers einen Hoden und der anderen 
ein Ovarium aufweisen. Diese eigenartigen Tiere be-
sitzen, wie das nebenstehende Bild (Tafel I) zeigt, auf 
der einen Korperhalfte ein mannliches und auf der an-
deren ein weibliches Gefieder. Ohne jeden "Obergang 
schneiden beide Gefiederarten mit der Mittellinie des 
Korpers abo Es ist nun ganz undenkbar, daB die 
Sekretstoffe der beiden verschiedenen Keimdriisen, 
welche die offenbar schon vorhandenen sekundaren 
Geschlechtscharaktere zur vollen Entwicklung bringen, 
nur auf je der einen Korperhalfte bleiben. Sie werden 
vielmehr mit dem Blut an den verschiedensten Zellen 

1) Vgl. Poll. Zur Lehre von den sekundaren Sexua1charak
teren. Sitz.-Ber. d. Gesellsch. naturf. Freunde Nr. 6, S. 331 (1909). 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 2 
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des Korpers vorbei gefiihrt. Es passen jedoch die yom 
Hoden abgegebenen Stoffe nur auf diejenigen Zellen 
mit "mannlichem" Grundhabitus, und umgekehrt sind 
die yom Ovarium abgesonderten Stoffe nur auf die 
Zellen der "weiblichen" Korperhalfte eingestellt. 

Eine bedeutsame Stiitze hat femer die Annahme 
T~planta-spezifisch gebauter Zellen durch die zahlreichen Trans-

tlon. 
plantationsversuche erhalten. Der Chirurg sucht 
heutzutage mi:iglichst alle Organe £unktionstiichtig zu 
erhalten. Fehlen Gewebsarten, dann sieht er sich 
nach Ersatz urn. Es hat sich gezeigt, daB nur die
jenigen Gewebe einheilen, die von derselben Art 
stammen. Noch bessere Bedingungen geben Organ
teile des gleichen Individuums. Die Heteroplastik, 
d. h. der Versuch, artfremdes Gewebe zum An
wachsen zu bringen, hatte nie Erfolg. Der Korper 
verlangt korpereigene Zellen. Sind sie diesen nahe 
verwandt, wie das bei Geweben der gleichen Art der 
Fall ist - auch das Individuum hat seinen eigenen 
Typus! -, dann wird wahrscheinlich im Laufe der 
Zeit das eingeheilte Gewebe durch Umbau den iibrigen 
Zellen des gleichen Organes und damit des gesamten 
Organismus angepaBt. 

Beobachtun- Endlich gibt uns die Pathologie eine Fiille von 
gen aus der •.• ... • 
.!'athologie BelSplelen, dle unc;ere Anslcht stutzen, wonach Jede 
uber organ-
~d ~- Zellart innerhalb eines bestimmten Organismus einen tlODs-speZl-
~:~~lr:~~: eigenartigen Bau hat. Wir wissen, daB gewisse Gifte 

nur ganz bestimmte Zellarten beeinflussen und schadi
gen. Es sei auf die bekannten Systemerkrankungen 
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im Zerttralnervensystem hingewiessn. Die sog. meta
syphilitischen Erscheinungen auBem sich z. B. nur 
an ganz bestimmten Stellen des Riickenmarkes und 
Gehims. 

Die Vorstellung, daB jede Zellart einen besonderenBeobacbtun. 
B d . h B· h' genausdem au un m manc er eZle ung emen besonderen Gebiete der Therapie. 
Stoffwechsel hat, eroffnet endlich der Therapie weite 
Gesichtspunkte. So gut der Organismus Produkte 
bildet, die auf ganz bestimmte Zellen und nur auf 
diese einwirken, so gut muB es moglich sein, Stoffe 
zu entdecken, die ausschlieBlich diejenigen Zel1en be
einflussen, deren Stoffwechsel man in bestimmter 
Weise andem mochte, oder deren vollstandige Ver
nichtung man wiinscht. Letzteres wird z. B. bei der 
Bekampfung der Erreger von Infektionskrankheiten 
und von Geschwulstzellen - speziell Krebs - ange
strebt. Die Zukunft gehort der zellspezifi
schen Therapie. Sie wird die Struktur und Konfi
guration der angewandten Mittel in den Vordergrund 
riicken, oder aber ganz allgemein versuchen, die Be
dingungen chemischer und ph ysikalischer Art in be
stimmten Zellen so zu beeinflussen, daB ein Weiterleben 
fiir ganz bestimmte ZeJIarten unmoglich wird. 

Die Annahme eines spezifisch festgelegten Baus Sp,ezifiscb 
wtrkende 

fiir jede Zellart mit besonderen Funktionen setzt vor..zellfermenle, 
aus, daB die einzelnen Zellen iiber besondere Werk-
zeuge verfiigen, mittels derer sie ihren Bau zurecht
zimmem. Das Ausgangsmaterial, die Bestandteile 
des Blutplasmas, ist fiir aIle Zellen das gleiche. Auch 

2* 
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die Bildung spezifisch wirkender Sekrete fordert, daB 
jede Zellart iiber Mittel und Einrichtungen verfiigt, 
um unter Umstanden das gleiche Produkt eigenartig 
umformen und bearbeiten zu konnen. Von diesen 
Gesichtspunkten aus ist zu erwarten, daB jede Zell
art iiber besondere Fermente verfiigt. Daneben miis
sen solche vorhanden sein, die allen Korperzellen ge
meinsam sind. Diese haben die Aufgabe, die mit 
dem Blutplasma den Ze11en zugefiihrten Nahrmateria
lien zu einfacheren Produkten abzubauen. Studien 
iiber die Eigenart der Zellfermente - der Werkzeuge 
der Zellen - sind bereits im Gange. Wir kommen 
auf diese Fragestellung noch zuriick. Vielleicht er
gibt ihre Beantwortung die eindeutigste und sicherste 
Stiitze fiir die Abhangigkeit der Funktion einer be
stimmten Zellart von ihrem Bau. 

VorrichtRun- Ein regelmaBiger, ungestorter Ablauf der 
gen our e-

~=::mannigfaltigen Zellprozesse setzt voraus, daB 
:~~r!~=:.in gewissen Grenzen konstan te Verhaltnisse 

garantiert sind. Wenn wir im Laboratorium be
stimmte Reaktionen ausfiihren und z. B. die Ein
wirkung zweier Stoffe aufeinander studieren wollen, 
dann wahlen wir moglichst giinstige Bedingungen und 
vermeiden vor allen Dingen, daB auBer den Stoffen, 
die zur Wirkung gelangen sollen, noch andere vor
handen sind. Es ist eine bekannte Tatsache, daB 
Spuren von Verunreinigungen eine Reaktion sehr 
stark beeinflussen konnen. Sie kann entweder voll
standig ausbleiben oder aber beschleunigt oder end-
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lich in ganz andere Richtung gedrangt werden. Wir 
begegnen schon groBen Schwierigkeiten, wenn wir in 
demselben Medium mehrere Reaktionen neben
einander verfoIgen wollen. Es k6nnen entstehende 
Zwischenprodukte sich 'gegenseitig beeinflussen, so daB 
schlieBlich· Endprodukte in Erscheinung treten, tiber 
deren Herkunft wir uns nur sehr schwer orientieren 
k6nnen. Wenn nun im tierischen Organismus die ein
zelnen Prozesse nicht genau reguliert waren und z. B. 
an das Blut nicht nur Stoffe abgegeben wiirden, die 
dem Blute zugeh6ren, d. h. in ganz bestimmter und 
immer wiederkehrender Weise umgebaut sind, so ware 
es schwer zu verstehen, wieso die einzelnen Sekret
stoffe stets ihr Ziel in ganz bestimmter Weise erreichen 
und an Ort und Stelle ganz bestimmte Stoffwechsel
prozesse hemmen, f6rdern oder erst in die Wege leiten 
konnten. 

Es un terliegt keinem Zweifel, daB einRegelungdes 
Zellstoff· 

solcher Ablauf des Zellstoffwechsels und ferner wechsels. 

die Wechselbeziehungen der einzelnen Or
ganzellen zueinander nur unter der Voraus
setzung, daB der Zellstoffwechsel im gesamten 
Organismus in feinster Weise nicht nur quan
titativ, sondern vor allen Dingen auch quali-
tativ geregelt ist, m6glich sind. Wir miissen 
uns vorstellen, daB bei der Zellarbeit immer wieder 
dieselben Abbaustufen auftreten, und daB die Zellen 
die einzelnen Stoffwechselzwischenprodukte erst in einem 
ganz bestimmten Stadium des Abbaus in die Lymph-
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resp. Blutbahn entlassen. Die einzelne Zelle ist in 
dieser Beziehung in derselben Weise fUr das Kon
stanthalten der Zusammensetzung des Blutes verant
wortlich, wie die Zellen des Darmkanales mit ihren 
Fermenten. 

Auch hier verfiigt der tierische Organismus iiber 
wichtige Schutzmittel, urn etwa begangene Fehler noch 
zu korrigieren. Zwischen Blut und Korperzellen ist die 
Lymphe eingeschaltet. Sie fangt zunachst die von 
den einzelnen Zellen abgegebenen Stoffe ab und kon
trolliert sie mittels ihres Hilfsapparates, den Lymph
zellen und den Driisen. Mancher Stoff wird weiter 
abgebaut oder sonst verwande1t und vielleicht sogar 
noch zu mannigfaltigen Synthesen beniitzt. Wir konnen 
von diesen Gesichtspunkten aus die Lymphe als mach
tige Schutzwehr betrachten, durch die vor allem ver
hindert werden soll, daB quantitativ und qualitativ 
unpassende Verbindungen ins Blut iibergehen. Von 
allen Seiten aus wird dafiir Sorge getragen,. daB im 
Blute nur Stoffe erscheinen, die diesem normalerweise 
zukommen. 

K'2~em.. Wir konnen von diesen Gesichtspunkten aus ein
·eigene mal korperfremde Stoffe unterscheiden, d. h. solche 
Stoffe. 

Verbindungen, die in ihrer Struktur und Konfiguration 
mit den Bestandteilen des Organismus keine Dber
einstimmung zeigen. Dahin gehoren alle jene Stoffe, 
die wir von auBen als Nahrungsstoffe aufnehmen, es sei 
denn, daB Produkte zur Aufnahme ge1angen, die bereits 
zu den einfachsten Bausteinen gehoren, wie z. B. der 
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Traubenzucker. Als korpereigen konnen wir jene Stoffe 
bezeichnen, die vollstandig umgepragt sind und in 
ihrer Struktur dem Grundplane der speziellen Art 
und des speziellen Individuums ganz entsprechen. 
Neben diesem generellen Begriff, der nur besagt, daB 
ein Stoff dem Korper ganz allgemein nicht vollstandig 
fremd ist, kommt nun ohne Zweifel noch die feinere 
Unterscheidung je nach der Zugehorigkeit der be
treffenden Verbindung. Wir haben bereits im Jahre 
t906 vorgeschlagen 1), zwischen Stoffen zu unter
scheiden, die zwar dem Blute angepaBt, jedoch den 
verschiedenartigen Korperzellen fremd sind, und so1chen 
Stoffen, die irgendeine charakteristische Bauart der 
Zellen eines bestimmten Organes zeigen. Wenn unsere 
Vorstellung liber den Bau der einzelnen Organzellen 
und der Abhangigkeit der Funktion von dessen Eigen
art richtig ist, dann folgt, daB, wie schon betont, jede 
Zellart liber Bausteine besonderer Art verfligen muB. 
Wir konnen von organeigenen und noch spezieller VOnOrgan-, 2ell-

. und blut-
zellelgenen Stoffen sprechen und ebenso von blut- eigene und 

-fremde 
eigenen. Die spezifisch aufgebauten Stoffe des Blutes Stoffe. 
waren dann als zellfremd zu betrachten, und urn
gekehrt die zelleigenen Substanzen als blut- oder noch 
besser plasmafremd, weil ja auch die Bestand-
teile der Formelemente des Blutes fiir das Plasma 
fremdartig sind und urngekehrt. Die zelleigenen Pro-

1) Lehrbuch der physiologischen Chemie. I. AufJage. S. 292. 
Urban· & Schwarzenberg. Berlin-Wien 1906. 
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dukte waren unter sich nur insofern nicht fremd
artig, als sie Zellen mit gleichen Teilfunktionen ent
sprechen, dagegen miissen von diesen Gesichtspunkten 
aus, z. B. die spezifisch gebauten Bausteine der Schild
driisenzellen fiir die N ebennierenzellen fremd sein und 
umgekehrt. Die Vorstellung einer ganz spezifischen 
Ausgestaltung jeder Organzelle - sowohl in chemischer 
als in physikalischer Richtung - griindet sich nicht 
nur auf den Umstand, daB ohne eine solche Annahme 
die speziellen Aufgaben und Funktionen der einzelnen 
Korperzellen schwer verstandlich waren, sondern vor 
allem auch auf die schon oben erwiihnte Tatsache, 
daB bestimmte von gewissen Organzellen ausgesandte 
Sekretstoffe immer nur auf die Zellen eines bestimmten 
Systems einwirken. Das sehlieBt in sieh, daB die be
treffenden Zellen einen Bau haben miissen, der sie 
scharf von allen iibrigen Zellarlen unterscheidet. 

Die Annahme, daB jede Tierart zusammengesetzte 
aBus wteel!igen Verbindungen eigener Struktur aufbauen kann, und ans men 

.:!·p:zJ~irJerner jeder Zelle mit besonderen Funktionen wiederum 
te bilden? besonders konstruierte Bestandteile zukommen, stoBt 

vielfach auf Zweifel 1). Wie solI die Tier- und Pflanzen
welt diese gewaltige Fiille von verschiedenartigen Ver. 
bindungen hervorbringen? Es miiBten ja Millionen und 
aber Millionen von verschiedenen Substanzen gebildet 

1) Vgl. hierzu auch Emil Abderhalden: Lehrbuch der 
physiologischen Chemie. 3. Auflage. S. 361. Urban & Schwarzen
berg, Berlin-Wien 1914. 
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werden. Man denke nur an die ungeheure Fiille von 
Pflanzen- und Tierarten und stelle dieser die Tatsache 
gegeniiber, daB im groBen und ganzen immer wieder 
die gleichen Zellbestandteile auftreten. Wir begegnen in 
jeder Zelle Kohlehydraten, Fettstoffen und EiweiB
k6rpern. Spalten wir diese Verbindungen in ihre Bau
steine, dann erhalten wir die gleichen Verbindungen! 
S1imtliche EiweiBstoffe liefern z. B. mit wenig Aus
nahmen die gleichen, ca. zwanzig Aminosauren. 
Dieser scheinbare Widerspruch - auf der einen Seite 
Zellbestandteile, die die gleichen Bausteine besitzen, 
und auf der anderen Seite die Annahme von ganz 
spezifisch aufgebauten Zellen - verschwindet sofort, 
wenn man anfangt, zu rechnen. Wenn wir die drei 
Bausteine A, B und C zusammenfiigen, dann erhalten 
wir allein schon durch die verschiedene Reihenfolge 
der einzelnen Verbindungen die folgenden sechs ver
schiedenartigen Produkte: 

A-B-C 
A-C-B 

B-A-C 
B-C-A 

C-A-B 
C-B-A. 

Gehen wir von vier verschiedenen Bausteinen aus, 
dann gelangen wir zu 24 verschiedenen Verbindungen. 
Flinf verschiedenen Bausteinen entsprechen I20 isomere 
Verbindungen. 1m folgenden sei fiir einige weitere 
FaIle die Zahl jener Verbindungen angegeben, die bei 
ganz gleicher Bindungsart einzig und allein durch die 
verschiedene Reihenfolge bedingt sind: 
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8 
10 
12 
IS 
18 
20 
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Zahl der aus diesen darzustellenden 
Verbindungen. wenn ausschlieBlich 
die Reihenfolge. in der sie zusammen-

gefiigt werden, wechselt: 

403 2 0 
3628800 

479001600 
1307674368000 

64 02 3737 0 57 2 8000 
2432902008176640000 

Diese ungeheure Zahl von verschiedenen 
Verbindungen ergibt sich allein dadurch, daB 
die gleichen zwanzig Baustei/ne sich 'in ver
schiedener Reihenfolge folgen! AIle diese Ver
bindungen wiirden bei der Hydrolyse die gleichen Bau
steine und auch in genau der gleichen Menge ergeben! 
Diese Oberlegungen mogen fur aIle jene Forscher eine 
Warnung sein, die der Meinung sind, aus dem Befunde 
gleicher Bausteine auf die Identitat bestimmter Ver
bindungen schlieBen zu durfen! 

Ntm braucht nicht nur die Reihenfolge der einzel-
miSgtlichkei- nen Bausteine eine verschiedene zu sein. Es kann a uch 

en. 

die Art der Verknupfung der einzelnen Ver-
bindungen unter sich eine verschiedene sein. Die 
Zahl der Moglichkeiten wachst ins UnermeBliche! End
lich treten die Bausteine nicht in gleicher Menge auf. 
SchlieBlich kommt noch ein sehr wichtiger Faktor hinzu_ 
Keine Zelle enthalt nur einen EiweiBkorper, ein Kohle
hydrat und ein Fett. Immer finden sich Gemische. 
Damit hat die Zelle es in der Hand, aus ganz gleich-
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artigen Verbindungen, z. B. aus mehreren EiweiBstoffen, 
Gemische alier Art zu bereiten, die ihr ein besonderes 
Geprage geben. Es wachsen dadurch die Moglichkeiten 
der Erstellung spezifisch zusammengesetzter Zellarten 
ins UnermeBliche. Niemand ist imstande jene Zahl zu 
berechnen. die all diesen Moglichkeiten Rechnung 
t ""gt, ra . 

Wir halt en es nach zahlreichen Erfahrungen nicht 
ffir ausgeschlossen, daB die gleichen Organe in der 
ganzen Tierreihe neben dem Artcharakter und vielleicht 
dem individuellen Charakter auch noch Zu.ge aufweisen, 
die allen Tierarten gemeinsam sind. Es braucht ja nur 
ein bestimmtes EiweiB in der Zelle immer wieder
zukehren. Wir kommen auf diese Vermutung, weil 
Versuche ergeben haben, daB bestimmte, auf Organ
eiweiBstoffe spezieller Art eingestellte Fermente zwar 
Organspezifitat aufweisen, nicht aber ffir eine be
stimmte Tierart spezifisch sind. Wir vermuten, daB wir 
einem wichtigen biologischen Gesetze auf der Spur sind. 

Trotz gleichen oder doch verwandten Ziigen kann 
durch die Mischung der einzelnen Zellbestandteile und 
ihrer Art ein fiir jede Tierspezies und schlieBlich fiir 
jedes Individuum eigener Zellbau vorhanden sein. Wie
derholt sich eine bestimmte Gruppe auch nur einmal. 
dann wird das auf diese eingestellte Ferment immer 
wieder einen Angriffspunkt finden. Wir heben diese 
Punkte deshalb so sehr hervor, weil bei fliichtig,er Be
trachtung der Umstand, daB bei dem Dialysierverfahren 
und der optischen Methode Organe des Menschen durch 
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solche von Tieren ersetzt werden konnen, leicht dafiir 
ins Feld gefiihrt werden konnte, daB es weder spezifisch 
gebaute Zellbausteine noch auf solche eingestellte Fer
mente gibt. 

d':~~~~':,'i- Eine besondere Stellung nehmen, wenigstens quali
~~:e~dtativ, all jene Substanzen ein, die, wie die Bausteine 
~s:~~a- der verschiedenen organischen Nahrungs- und Geweb
o::~~:m~. stoffe, und die anorganischen Bestandteile, die Salze, 

das Wasser usw. keine spezifische Struktur aufweisen 
und als Stoffwechselzwischen- und -endprodukte den 
verschiedenartigsten Zellen und auch dem BIute und 
der Lymphe gemeinsamsind. Hier kann im allge
meinen nur die Quantitat Storungen hervorrufen. 
Rasche Ausscheidung oder synthetische oder endlich 
analytische Prozesse konnen hier regulierend ein
greifen und wieder normale VerhaItnisse schaffen. 
AIle Stoffe jedoch, die eine spezifische Struktur haben, 
gehoren entweder dem BIute an oder ganz bestimmten 
Zellen. Von diesen Gesichtspunkten aus betrachtet, 
miissen wir Stoffe, die ohne geniigenden Abbau die 
Zelle verlassen und in die BIutbahn gelangen, als 
blut- oder besser plasmafremd ansprechen, und urn
gekehrt miiBte eine Storung des Stoffwechsels be
stimmter Zellen eintreten, wenn z. B. ungeniigend zer
legte Zellbestandteile der Muskeln in Nierenzellen 
hineingelangen konnten. Die Bausteine der Muskel
zellen sind fUr die Nierenzellen zellfremd. Sie konnten 
erst nach einem griindlichen Umbau fiir diese zell
eigen werden. 
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DaB im tierischen Organismus eine Bildung be- Beispiele fiir 
den Umbau 

stimmten Zellmateriales aus den Bestandteilen ganz vont Z.eIII-
ma ena. 

anderer Zellen moglich ist, lehren Versuche an Hunger-
tieren, und vor allen Dingen die bekannten Beob
achtungen des Baseler Physiologen Friedrich Mie
scher an Lachsen. Dieser Forscher konnte zeigen, 
daB die Geschlechtsdriisen der genannten Fische im 
SiiBwasser auf Kosten der Muskulatur sich machtig 
entwickeln. Es konnte mikroskopisch nachgewiesen 
werden, wie die Bestandteile der Muskelfasern all
mahlich zedegt werden, bis sie in die Blutbahn iiber
gehen. Miescher spricht direkt von einer Liquidation 
der Bausteine der Muskelzellen. Gleichzeitig beob
achtet man, ohne daB das Tier irgendwelche N ahrung 
aufnimmt, wie die Geschlechtsdriisen allmahlich an
fangen zu wachsen. Wir treffen jedoch in den Zellen 
der Geschlechtsdriisen keine unveranderten Bestand
teile an, die vorher den Muskelzellen eigen waren. 
Vielmehr begegnen wir ganz neuartigen Stoffen, vor 
allen Dingen EiweiBstoffen, wie sie in den Muskelzellen 
niemals vorkommen. Wir sehen zunachst, daB an Stelle 
der Muskel-EiweiBkorper Histone auftreten. Es sind 
dies EiweiBkorper, die basischer Natur sind. Sie ent
halten groBe Mengen von sog. Diaminosauren. Bald 
finden wir an Stelle der Histone, je mehr sich die Ge
schlechtsorgane, speziell die Hoden, der Geschlechts
reife nahern, Protamine. Diese bestehen fast aus
schlieBlich aus Diaminosauren. Wir sehen an diesem 
Beispiel, wie charakteristisch gebaute Zellen ihr Material 
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tief abgebaut an die Blutbahn abgeben. Es werden 
zunachst plasmaeigene Stoffe gebildet und auf dem 
Blutweg den Zellen der Geschlechtsdriisen zugefiihrt. 
Diese iibernehmen die indifferenten Stoffe und bauen 
aus ihnen nun die fiir sie spezifischen Produkte auf. 
Ohne Zweifel spielen derartige Prozesse auch im nor
malen Stoffwechsel eine Rolle. Bald wird da und 
dort eine Zellgruppe einer anderen in dieser Weise aus
helfen. Es ist dies besonders dann der Fall, wenn die 
Nahrungszufuhr langere Zeit stockt. 

Eine N eubildung von Stoffen aller Art aus 
teinen und blutplasmaeigenen un d lympheigenen Pro-

anderen Pro-
dukten. dukten demonstriert uns j edes wachsendeHaar 

und j eder Nagel! J edes neue Blutkorperchen verkiin
det uns tiefgreifende Umwandlungen, und jedes Sekret, 
sei es nun ein solches, das unmittelbar in Erscheinung 
tritt, wie z. B. der Speichel, die Milch, oder ein solches, 
das erst durch geeignete Operationen, wie Fistelbildung, 
sichtbar gemacht werden kann, sei es ein sog. inneres 
Sekret, das das Blut oder die Lymphe als Bahn wahlt, 
gibt Kunde von gewaltigem Ab-, Auf- und Umbau. Ellen 
gar Tausende und Abertausende von Leukozyten einer 
Invasion von Mikroorganismen entgegen, um sie ab
zugrenzen, aufzuhalten und zu bekampfen, dann ent
hiillt sich uns in besonders iiberzeugender Weise ein 
Bild der synthetischen Fahigkeiten des tierischen 
Organismus. Auch der erwachsene Organismus vermag 
in jedem Zeitpunkt ungezahlte Zellen von Grund aus 
auszuriisten und ihren speziellen Funktionen anzupassen. 
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Wiirden die von auBen zugefiihrten N ah- Schutz des 
tierischen 

rungsstoffe mit ihrer ganz fremdartigen Struk-~;a:3.s 
tur direkt der Blutbahn zugefiihrt und von 
dieser aus an die ZeBen abgegeben, dann 
ware der Organismus bestandigen Ober
raschungen ausgesetzt. Eine Kontrolle des Stoff
wechsels ware gar nicht mehr maglich. Bald wiirde 
dieser Stoff kreisen, bald jener, bald die Reaktion des 
Blutes in dieser, bald in jener Weise beeinfluBt werden. 
Die Zellen waren darauf angewiesen, all diese fremd
,!-rtigen Stoffe abzubauen. Sie miiBten mit allen mag
lichen Einrichtungen versehen sein, um bestandig den 
Kampf gegen diese Stoffe aufzunehmen. J ede einzelne 
Zelle im Organismus ware in gewissem Sinne den ein
zelligen Organismen gleichgestellt. Wiediese bestandig 
von fremdarligem Material umspiilt sind und eine 
Auslese treffen miissen, so miiBten dann die einzelnen 
Karperzellen ebenfalls von Fall zu Fall die fiir sie 
brauchbaren Stoffe aussuchen. Es ware nicht nur 
die Arbeit der einzelnen Zelle auBerordentlich er
schwerl, sondern ohne Zweifel die gegenseitige Be
einflussung von verschiedenen Zellarlen durch be
stimmte Sekretstoffe stark behindert. Bald wiirde da 
und dorl ein in seinem ganzen Aufbau spezifisch 
ausgeriisteter Stoff durch fremdartige im Blute krei
sende Stoffe abgefangen und festgelegt, verandert 
und vielleicht auch vernichtet. Es wiirde sehr bald 
die auBerst feine Regulation des Gesamtstoffwechsels 
erheblich gestarl werden. Schadigungen aller Art 

artigen 
Stoilen. 
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k6nnten nicht ausbleiben. Vor aHem k6nnten die von 
Fall zu Fall wechselnden Zwischenprodukte St6rungen 
hervorrufen. 

Die Zelle arbeitet, wie schon erwiihnt, stets stufen-
z;:.:' weise. Sie kann ein kompliziert gebautes Molekiil nicht 
:u~::~ mit einem Schlage vemichten, und etwa direkt durch 

Verbrennung in die Endprodukte iiberfiihren. Die Zelle 
baut Schritt fiir ·Schritt ab und bewahrt sich so das 
Gleichgewicht des Energiestoffwechsels. Die rasche Ver
brennung von EiweiB, Fetten und Polysacchariden wiirde 
an Ort und Stelle ganz pl6tzlich eine groBe Menge von 
Energie liefem. Sie wiirde als Wiirme in Erscheinung 
treten und unter Umstiinden das Leben der Zelle ver
nichten. 1st somit die allmiihliche ErschlieBung des 
Energieinhaltes der Nahrung fiir die Aufrechterhaltung 
all der fein abgestuften Stoffwechselprozesse und Funk
tionen der einzelnen Zelle von allergr6Bter Bedeutung, 
so kann andererseits, falls fremdartiges, dem K6rper 
nicht angepaBtes Material zum Abbau kommt, manches 
Zwischenglied entstehen, das schwere St6rungen im 
Gefolge hat. Bald wiirde da, bald dort eine Zelle 
empfindlich geschiidigt. Der Abbau k6nnte viel
leicht auch gar nicht zu Ende gefiihrt werden, wei! 
die Zelle nun versagt, oder, weil ihr iiberhaupt das 
Agens fehlt, urn die vorhandenen Bindungen zu 
sprengen. So wiire eine Fiille von M6glichkeiten ge
geben, die aIle die feine Regulation des Zellstoff
wechsels und damit auch des Gesamtstoffwechsels aus-
schlieBen wiirden. 
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Allen dies en Maglichkeiten beugt der tie-Homogenes 
Nihrmate-

rische Organismus vor, indem er nur karper-ri~e:,~e 
eigen und zunachst plasmaeigen gemachtes 
Material in den Kreislauf entHiBt. Das von 
diesem Gesichtspunkte aus als homogen zu betrach-
tende Nahrmaterial der Gewebszellen liefert Abbau-
stufen, mit denen die Zelle Hingst vertraut ist. Nichts 
Fremdartiges tritt in Erscheinung. Wie in einer 
Fabrik bei der Herstellung eines Gegenstandes eine 
Maschine der anderen vorarbeitet und ein Arbeiter 
dem anderen Material iiberreicht, das bis zu einer 
bestimmten Stufe vorbereitet ist, so unterstiitzen sich 
auch die Gewebszellen gegenseitig. Die Darmzellen 
und die Leberzellen vollziehen fUr den gesamten Or
ganismus bestandig eine wichtige Sortierarbeit. Man 
stelle sich die Verwirrung und Starung vor, die in einer 
Fabrik entstehen wiirde, wenn platzlich den Maschinen 
ganz verschiedenartiges Material geboten wiirde. Sie 
wiirden alle bald versagen und stillgelegt sein. Der 
einzelne Arbeiter, der mit seinen Kenntnissen und 
seinem Werkzeug nur auf eine bestimmte Phase im 
Werdegang eines kompliziert gebauten Gegenstandes 
eingestellt ist, ware ratIos, wenn ihm platzlich ganz 
neue Aufgaben zugemutet wiirden. Er miiBte sich 
neue Werkzeuge besorgen und sich von neuem ein
arbeiten. Wiirden die Aufgaben regellos wechseln, 
d. h. ware er von Fall zu Fall in seiner Tatigkeit auf 
das ihm iibergebene Material angewiesen, dann ware 
ein erfolgreiches Arbeiten ganz ausgeschlossen. Genau 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4- Au1l. 3 
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die gleichen VerhaItnisse finden wir bei dem Zellen
staate, der unseren Organismus zusammensetzt. Die 
einze1nen Zellen sind mit Arbeitem und Maschinen 
vergleichbar, die in einem Riesenbetriebe in Gruppen 
gemeinsame Ziele vedolgen. Die Darmzellen mit den 
Zellen der Anhangdriisen und speziell den Leberzellen 
iiberwachen gewissermaBen die Zufuhr des Roh
materials. Es wird in der richtigen Weise vorbereitet 
und dann so umgepragt, daB es allen Zellen "mund
gerecht" wird. Nun geht das Material von Hand zu 
Hand - von Zelle zu Zelle. 

Man dad bei diesen Dberlegungen nicht nur an 
hd·s~en Be- rein chemische Prozesse denken. Auch die physi-mgungen 

::~cf~tkalischen spielen eine iiberaus wichtige Rolle. Jede 
Zelle besitzt Stoffe, die einen EinfluB auf den osmo
tischen Druck besitzen und so1che, denen in dieser 
Beziehung jeder EinfluB fehlt. Auch in dieser Hin
sicht ist die Zelle stets in feinster Weise eingestellt. 
Bald baut sie ab und fiihrt kolloide Stoffe in solche 
iiber, die den osmotischen Druck der Zelle erhohen. 
bald kettet sie geloste Stoffe zu immer komplizierter 
gebauten, groBen Molekiilen zusammen, bis ein Korper 
entsteht, der mehr und mehr der Losung entzogen 
wird und damit seinen EinfluB auf den osmotischen 
Druck der Zelle verliert. Dieses Wechselspiel ist 
noch nach ganz anderer Richtung fUr die Zelle 
von groBter Bedeutung. Wir wissen, daB die ein
zelnen Ionen ganz spezifische Wirkungen entfalten. 
Auch hier muB die Zelle iiber Einrichtungen ver-
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fiigen, urn bald die Wirkung des einen Ions hervor
treten zu lassen und die des anderen einzuschranken 
resp. ganz aufzuheben. Sie kann das in mannigfachster 
Weise bewirken. Bald wird ein Ion z. B. an Proteine 
oder andere Stoffe gebunden und so seines Charakters 
beraubt, bald wird durch Abspaltung oder einfache 
Dissoziation ein Ion in Freiheit gesetzt. Oder aber die 
Zelle HiBt antagonistisch wirkende Ionen in fein ab
gestufter Weise in ihrer Wirkung sich gegenseitig be
einflussen. 

Zahlreiche Erfahrungen haben, wie bereits Bedeutung der Sekret-
erwlihnt, ergeben, daB bestimmte Zellen s~lIelne der 

elDZ en 

auf ganz bestimmte Sekretstoffe, die von~~~~: 
d 0 b d t d einzelner Or-an eren rganen a geson er wer en, an-ganeundda-

gewiesen sind. Entfemen wir bestimmte Organe, mi;s,;:.!en 
z. B. die Schilddriise, die Nebenschilddriisen, die Ge- Organismus. 
schlechtsdriisen, die Nebenniere usw., so erhalten 
wir ganz bestimmte Ausfallserscheinungen. J a, in 
vielen Fallen ist das Fehlen dieser Organe mit dem 
Leben ganz unvereinbar. Dasselbe Phanomen er-
halt en wir, wenn zwar das Organ an Ort und Stelle 
bleibt, aber aus irgendwelchen Griinden allmlihlich 
seine Funktionen einstellt. Es braucht dabei nicht 
das Organ als solches zugrunde zu gehen, es geniigt, 
wenn die Bildung eines spezifischen Sekretes voll-
standig ausbleibt. Es kommt dieser Zustand dann 
dem Fehlen dieses Organes in bestimmter Richtung 
vollstandig gleich. Derartige Beobachtungen, wie 
sie uns die Pathologie liefert, zusammen mit den Fest-

3* 



steilungen, die wir jederzeit erheben konnen, wenn 
wir bestimmte Organe exstirpieren und, nachdem 
die Folgeerscheinungen sich gezeigt haben, wieder 
transplantieren, ergeben ein auBerst mannigfaltiges 
Bild der Wechselbeziehungen der verschiedenen Organe 
untereinander. 

Jede Zeilgruppe - jedes Organ - hat innerhalb 
des iibrigen Zeilstaates bestimmte Funktionen zu 
erfiillen und besitzt in dieser Beziehung eine gewisse 
Selbstandigkeit. GewiB bestehen innerhalb der Zellen 
eines Organes ebenfalls wieder Wechselbeziehungen. 
Manche Beobachtungen machen es wahrscheinlich, 
daB morphologisch scheinbar einheitlichen Organen 
nicht ohne weiteres eine funktioneile Einheit entspricht. 
Die Se1bstandigkeit eines jeden Organes ist nur eine 
relative. Wie schon wiederholt erwahnt, stehen aile 
Zeilen in regem, gegenseitigem Austausch. Fiir diese 
Annahme haben wir Beweise genug, dagegen fehlt 
uns bis jetzt ein klarer Einblick in die Bedeutung 
dieser gegenseitigen Abhangigkeit. Voilstandig selbst
standig und ganz auf sich angewiesen ist vielleicht 
nur das einzellige Lebewesen. Es vollzieht alle zum 
Leben notigen Prozesse unabhangig von anderen 
Zellen, wenn nicht, was auch moglich ist, dem gemein
samen Vorkommen mancher dieser einfachen Lebe
wesen die Bedeutung einer Symbiose zukommt. Diese 
ist, wie schon betont, genau so zu bewerten, wie die 
Wechselbeziehung der Zellen der hoher organisierten 
Wesen der Pflanzen- und Tierwelt untereinander. 
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DaB auch in den Pflanzen die Zellen in reger Wechsel
beziehung stehen, ist nicht zu bezweifeln. 

Ohne Zweifel sind auch in den aus Zellstaaten auf
gebauten Organismen zahlreiche Zellarten vorhanden, 
die, ohne mit anderen Zellen im Austausch zu stehen, 
leben konnen, gerade so, wie das einzelne Individuum 
sich von seiner Sippe isolieren kann und doch eine 
gewisse Zeit fortlebt. Wie aber erst durch das wohl
geordnete Zusammenarbeiten vieler die Existenzbe
dingungen fUr ein Yolk und einen Staat geschaffen 
werden, so erhalt jede Zellart erst im Zusammenwirken 
mit all den anderen Zellen im Organismus seine volle 
Bedeutung. Erst dann kann sie ihre Fahigkeiten voll 
entfalten. J a, in vielen Einzelfunktionen ist eine so 
weitgehende Arbeitsteilung eingetreten, daB ein groBer 
Teil der Zellen vollstandig von den Funktionen anderer 
Zellen abhangig ist. Ein Versagen dieser Zellen fiihrt, 
wie schon oben betont, zum Siechtum und schlieBlich 
zum Tode vieler anderer. Hier liegt noch ein weites 
Feld der Forschung vor uns. Das "Warum" und "Wie,e 
nimmt hier kein Ende. 

Die Moglichkeit, einzelne Korperzellen und Z"lichztellung 
von en 

Gewebsstiicke in Blutplasma auBerhalb desim~~ens-

Organismus zu ziichten und langere Zeit 
am Leben zu erhalten, eroffnet vielen Frage
steliungen die Aussicht auf Beantwortung auf experi
menteliem Wege. Es wird sich zeigen, weshalb manche 
Zel1en ihre normalen Funktionen einbiiBen, wenn das 
Sekret bestimmter Organe ausbleibt. Die Zahl der 



Vorliufige 
Grenzen un· 

Mogliehkeiten ist fast unersehopflieh. Es konnen bei
spie1sweise manehe Stoffe, wie z. B. Traubenzueker von 
den Zellen erst dann zu den Endprodukten - Kohlen
saure und Wasser - abgebaut werden, naehdem sie 
in bestimmter Weise vorbereitet worden sind. Es 
setzt ein stufenweiser Abbau ein. Die Zelle besitzt 
wohl das Werkzeug, urn das vorhandene Substrat zu 
verandem, es ist jedoeh an und fUr sieh noeh unfertig. 
Ein zweites Agens muB es erst funktionstiiehtig 
maehen - wie etwa ein Hammer ohne Stiel oder eine 
Sehraube ohne Schraubenzieher erst beim Vorhanden
sein der fehlenden Materialien verwendbar ist. Dieses 
Agens wird vielleieht von Zellen anderer Organe aus
gesandt. 

Es ist wohl moglich, daB wir zurzeit, allzu sehr 
seresHWis. in Vorstellungen der Strukturehemie gefangen, die 

sens. ypo-

thesen. Prozesse in der Zelle zu einseitig betrachten und zu 
wenig an den physikalischen Zustand der Zelle 
denken. Wir wissen, daB manehe Reaktionen in ihrem 
Verlauf vollstandig,von den vorhandenen Bedingungen. 
abhangig sind. Es geniigt ein Weehsel der Reaktion 
des Mediums, urn z. B. die Wirkung eines Fermentes 
zu vemiehten. Der Zusatz einer Spur eines Elektro
lyten besehleunigt unter Umstanden eine bestimmte 
Reaktion, ja Veranderungen der Bedingungen konnen 
sogar Reaktionen vollstandig verschieben und zu 
ganz anderen Endprodukten fiihren. Die Prozesse im 
Zellinneren stehen sieher in viel weitgehenderem MaBe, 
aIs im allgemeinen angenommen wird, unter dem Ein-
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fluB des physikalischen Zustandes der Zelle. Sieher 
spielen die kolloiden Stoffe und die Elektrolyte - die 
lonen - und vielleieht auch die iibrigen gelosten Stoffe 
in ihren Wechselbeziehungen eine wichtige Rolle. Hier 
stehen wir Regulationen gegeniiber, die wir zurzeit gar 
nicht iibersehen konnen. Sollte nieht gerade in dieser 
Richtung das Zusammenspiel der verschiedenen Korper
zellen von grundlegender Bedeutung sein? Mancher Pro
zeB, der in Erscheinung tritt und wegen seiner leiehten 
Feststellbarkeit sich uns in erster Linie aufdrangt, ist 
vielleicht nur sekundarer Art. Die Ursache - das 
Primare - entgeht uns, well wir zurzeit tells die 
Fragen nieht richtig zu stellen wissen, tells nicht iiber 
Methoden verfiigen, urn ihnen experiment ell nachzu
gehen. 

Vor allen Dingen rnanifestiert sich bei 
allen biologischen Problernen unsere vollige 
Abhangigkeit von der Gedankenwelt und 
den Methoden de r exakten N a turwissen
schaften. Wir tragen all das dort Errungene in die 
Problerne der Biologie hinein. J ahrzehntelang sind 
dann bestirnrnte Vorstellungen herrschend. Sie treten 
zuriick, sowie ein neuer Irnpuls, ein neuer Fortschritt 
auf dern Gebiete der Physik und Chernie wieder zahl
reiche Arbeiter auf neue Bahnen lenkt. Es wird ge
bohrt und gearbeitet, bis ein neuer Stollen in den 
Berg von Ratseln, die uns jede Zelle bietet, getrieben 
ist. Gar oft endet er blind, hat aber doch auf seinem 
Wege diesen oder jenen interessanten Befund ergeben. 



Es gibt kei· 
nen allein 
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Manchmal ist die Pionierarbeit jedoch von Erfolg 
gekront. Eine wichtige Etappe ist zUrUckgelegt, ein 
weiter Ausblick gewonnen. Noch liegt jedoch das 
ersehnte Ziel - der luckenlose Einblick in die Stoff
wechselvorgange der Zelle - in weiter Feme. Doch 
gibt das Erreichte einen Anhaltspunkt dafur, daB wir 
auf dem richtigen Wege sind. Der vorsichtige Wanderer 
wird nichts unbeachtet lassen. Die anscheinend un
bedeutendste Beobachtung kann die Forschungsrich
tung fUr ganz neue Probleme abgeben. 

Beim Studium der Zellfunktionen durfen wir vor 
~~=T~i allen Dingen nie auBer acht lassen, daB kein einziger 

Stoff fur die Zelle bedeutungslos ist. Es ware ganz 
verkehrt, wollte man irgendeinen Stoff - z. B. das 
EiweiB - als den "lebenswichtigsten" betrachten. Ein 
einziges Ion kann im einzelnen Falle uber Leben und 
Tod der Zelle entscheiden. Ein Konglomerat von Mole
kiilen kann sich zu einem gewaltigen Komplex -
einem Kolloid - vereinigen und mit seinen Eigen
schaften die ganze Zellfunktion beherrschen. Struktur 
und Konfiguration der einzelnen Verbindungen, der 
einzelnen Bausteine der Zellen sind von groBter Be
deutung fur ihre Eigenart. Dazu kommt dann, zum 
Tell durch diese bedingt, die Struktur und Konfigu
ration im physikalischen Sinne. Eine Trennung der 
chemischen und physikalischen Eigenschaften der Zell
bausteine ist unmoglich. Sie aIle zusammen geben die 
Lebensbedingungen fur die Zelle abo Sie pragen ihre 
Eigenart. 
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Stoffe, die fiir eine bestimmte ZeIlart 
indifferentes Produkt darstellen, k6nnen 

ein Normaler· 
weise baut 

f ii r die einzelne 
Zelle die zu· 

eine andere schadlich sein. JedeZeile bildet eigen- ::::~ 

artige Sekretstoffe. Bis zu ihrer Bildung werden mannig- sfo~!g:ii':t. 
fache Zwischenstufen durchlaufen. Vollzieht sich der~~;::~ 
ganze Umbau innerhalb der Zelle selbst bis zu plasma- Stolfen ab, 

eigenen Stoffen, dann werden etwa auftretende, fiir 
andere Zeilen nicht gleichgiiltige Zwischenprodukte im 
Organismus keine st6rende Wirkung entfalten k6nnen. 
Werden jedoch solche, nicht geniigend umgebaute 
Stoffe in den ailgemeinen Kreislauf entlassen, dann 
haben wir St6rungen ailer Art zu befiirchten. Ein 
solcher Zustand wird z. B. dann auftreten, wenn be
stimmte Zeilen einen angefangenen Umbau nicht 
vollenden k6nnen, well das Agens - das Fennent 
- fehlt, um ihn durchzufiihren. So kann das Ver-
sagen eines Organes in der mannigfaltigsten Weise zu 
St6rungen ailer Art fiihren. 1st erst einmal eine Regu-
lation durchbrochen, dann zieht eine St6rung lawinen-
artig eine andere nach sich. Der Organismus wehrt sich 
zwar. Er schafft Kompensationen und sucht sich den 
neuen Verhaltnissen anzupassen. Das gelingt ihm oft auch 
in ganz wunderbarerWeise, und fiir lange Zeit hinaus ist 
der Schaden repariert. Die Pathologie liefert uns taglich 
Beispiele weser Art. Das Studium der Zellfunktionen 
unter veranderten Bedingungen ist eines der reizvollsten, 
das wir kennen. Die experimenteile Pathologie ist ein 
Gebiet, das ohne Zweifel fiir die ganze Physiologie 
von noch ganz ungeahnter Bedeutung werden wird. 
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Harmoni. So ftihren denn alle Beobachtungen tiber 
scher Ablauf 

der Stoff· den Bau und den Stoffwechsel der einzelnen 
wechsel· 

~:~~ :~Korperzellen in tiberzeugender, eindeutiger 
Organismus·Weise zu der Annahme, daB innerhalb eines 

bestimmten Organismus e in groBer Zell
staat in harmonischer Weise zusammen
arbeitet. Die volle Harmonie in dies en Beziehungen 
wird, es sei dies noch einmal betont, dadurch gewahr
leistet, daB einerseits die Zellen des Darmes und der 
Leber nichts in den Kreislauf gelangen lassen, was 
nicht seiner Eigenart vollstandig beraubt ist, und 
andererseits aIle Korperzellen nur Stoffe an die Blut
bahn abgeben, die so weit abgebaut sind, daB der zell
eigene Typus zerstort ist. Es kreist somit BIut, das 
stets die gieichen Stoffwechselprodukte und dieselben 
Substanzen aufweist. Wir konnen von diesem Ge
sichtspunkte aus die Zusammensetzung des BIutes als 
konstant betrachten. Wahrschein ich hat die Lymphe, 
die gewissermaBen zwischen die Korperzellen und das 
BIut eingeschaltet ist, die Aufgabe, das Blut vor 
einem Zuviel an den einzelnen Stoffwechselprodukten 
zu bewahren. Vielleicht wird auch manches Produkt, 
das noch ungentigend abgebaut ist, in den Lymphdriisen 
oder in der Lymphe selbst vollstandig zerlegt. Wir 
hatten in dies em Sinne das gesamte Lymphsystem, 
wie schon eingangs betont, als eine wichtige Kontroll
station aufzufassen. Die Lymphe mit ihren Zellen und 
speziell den Lymphdriisen wacht dariiber, daB nicht 
plasmafremdes Material in das Blut hereinge1angt. 
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Von den gegebenen Gesichtspunkten aus ergebenBetrachtung einer Infek-
sich Ausblicke auf die Bedeutung einer In- tion u!'ter denGeSlch ts-
vas ion von Organismen aller Art fiir denpu~kten der erorterten 
t - - h 0 - D' Ab hI h 't d Auffassung lensc en rganlsmus. Ie gesc ossen el eSdesZellstoff-

t 0 . . t f t t"rt bald' hwechselsund gesam en rgamsmus IS so or ges 0 ,so SIC der Zusam-
innerhalb des korpereigenen Zellstaates an irgendeiner d:~a~~~t 

" schiedenen 
Stelle fremdarbge Zellen ansledeln. In dies em Momente Zellarten. 
sind in die iibrigen, harmonisch aufeinartder einge
stellten Gewebszellen Zellarten eingeschaltet, die eine 
vollstiindig fremdartige Organisation besitzen. Diese 
fremden Zellen haben entsprechend ihrer ganzen 
Struktur und Konfiguration einen eigenartigen Stoff
wechsel. Sie fiihren diesen unentwegt im neuen Or
ganismus fort_ Sie geben mannigfaltige Stoffwechsel
endprodukte an das Blut abo Ferner zerfallen da und 
dort Zellen, und es gelangen Bestandteile in das Blut 
hinein, die sowohl art- als natiirlich auch vollstiindig 
plasma- und zellfremd sind. Die gesamte Regulation 
des Stoffwechsels ist auf das schwerste geschadigt. 
Wohl wachen die Zellen der Darmwand nach wie vor 
dariiber, daB von dieser Stelle aus nichts Fremdartiges 
in den Organismus einbricht. Auch sind die einzelnen 
Korperzellen immer noch bemiiht, an das Blut nur 
Stoffe abzugeben, die nicht mehr zelleigen sind. Die 
gesamte Organisation in der Zusammenarbeit der 
verschiedenartigen Korperzellen ist jedoch dadurch 
gestort, daB bestiindig fremdartige Stoffe von diesen 
Eindringlingen abgegeben werden. Genau dieselben 
Verhaltnisse haben wir vor uns, wenn aus irgendeinem 
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Grunde Korperzellen ihre Struktur verandem und 
einen Stoffwechsel sich zu eigen machen, der den 
iibrigen Korperzellen vollstiindig fremd ist. Entwickeln 
sich z. B. Krebszellen oder SarkomzelIen, dann 
haben wir Zellen vor uns, die sich dem gesamten iibrigen 
Ze1lstaate nicht mehr bei- oder unterordnen. Diese 
Zellen haben offenbar eine gewisse Selbstandigkeit 
erlangt. Sie unterhalten keine direkten Beziehungen 
mit den verschiedenartigen Korperzellen. Sie sind 
gewissermaBen auBerhalb des Verbandes der Zellen 
eines bestimmten Organes getreten. Auch hier haben 
wir offenbar Sekretstoffe vor uns, Stoffwechselprodukte, 
die fiir das Blutplasma fremd sind. Ferner konnen 
wir uns vorstellen, daB auch hier Zellen zerfallen und 
Produkte in das Blut iibergehen, die vollstiindig plasma
fremd wirken. 

Diese Vorstellungen ergeben die Mog
lichkeit, die Wirkung von fremdartigen Or
ganismen aller Art und speziell von Mikro
organismen innerhalb des Organismus, und 
die Beziehungen dieser Zellen zu den iibri
gen Korperzellen von allgemein physio
logischen Gesichtspunkten aus zu betrach
ten. Es schien uns wohl der Miihe wert, derartigen 
Gedankengangen nachzugehen, und den Versuch zu 
wagen, durch direkte Versuche und Beobach
tungen engere Beziehungen zwischen den beiden For
schungsgebieten Physiologie und Immunitatslehre zu 
kniipfen. 
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Wir 1egten uns zunachst die Frage vor: W e1che X:ht't:;~ 
M B 1 'ft d t' . h 0 . schenOrga-a rege n ergrel er lensc e rganlsmus'Dismusgegen 

. . K " d . 11' . blutfremde wenn In selnen orper un spezle In seln Stoffe zu-

B1ut hinein Stoffe ge1angen, die art- oder == 
auch nur b1ut- resp. plasmafremd sind? 1st Natur. 

ihm die Mog1ichkeit versagt, sich gegen der
artige Stoffe zu wehren, oder aber haben die 
Korperzellen auch jenseits des Darmkana1s 
noch die Fahigkeit bewahrt, zusammengesetzte 
Stoffe, die dem Organismus fremd sind, durch 
weitgehenden Abbau in indifferente Bruch
stucke zu zerlegen, die dann die Zellen zum 
Aufbau neuen Materials oder alsEnergiequelle 
benutzen konnen? 

Urn dieses Problem in einwandfreier Weise lOsen 
zu k6nnen, waren Voruntersuchungen auf breitester 
Basis notwendig. Zunachst muBte festgestellt werden, 
in welcher Art und Weise die einzelnen K6rperzellen 
die ihnen mit dem Blut normalerweise zugefiihrten 
Nahrungsstoffe verwenden. Baut die einzelne K6rper
zelle die zusammengesetzten N ahrungsstoffe direkt 
zu den Stoffwechse1endprodukten ab, oder erfolgt 
zunachst stets eine Spa1tung in einfachere Bruch
stucke, die dann stufenweise weiter zedegt werden, bis 
schlieBlich der ganze Energievorrat, soweit der Organis
mus ihn in Freiheit setzen kann, der Zelle zur Ver-
fiigung gestellt ist, und die letzten Abbaustufen in Er-Zell~':eDte. 
scheinung treten? AIle bis jetzt nach dieser Richtung 
ausgefiihrten Untersuchungen fiihren, wie eingangs be-



tont, zu der Vorstellung, daB jede einzelne Korperzelle 
im allgemeinen mit wenigen Ausnahmen uber dieselben 
oder doch ahnliche Hauptfermente verfugt, wie sie von 
den Zellen der Verdauungsdrusen in den Darmkanal 
hinein abgegeben werden. Die Fermente brauchen 
nicht in allen Einzelheiten identisch zu sein. Es ware 
moglich, daB die von den Drusen des Darmkanals 
abgegebenen Fermente in ihrer Art mannigfaltiger 
sind, weil ja mit der Nahrung von auBen her ein 
viel heterogeneres Gemisch von einzelnen Produkten 
zugefiihrt wird, als wir es in den bereits umgewandelten, 
in der Blut- und Lymphbahn kreisenden Nahrungs
stoffen der Korperzellen vor uns haben. Es ist auch 
moglich, daB Unterschiede in der Art des Abbaus und 
damit in den entstehenden Spaltprodukten sich finden. 
Festgestellt ist, daB die Korperzellen imstande sind, 
Fette hydrolytisch in Alkohol und Fettsauren zu spal
ten. Ferner konnen sie kompliziert gebaute Kohle
hydrate, speziell das Glykogen, uber Dextrine zur Mal
tose abbauen. Die gebildete Maltose wird von dem 
Ferment Maltase in zwei Molekille Traubenzucker zer
legt. Ebenso wissen wir, daB in den verschiedenartig
sten Korperzellen Fermente vorhanden sind, die Ei
weiB in Peptone spalten. Diese werden weiter zu ein
facheren Bruchstucken abgebaut. SchlieBlich bleiben 
Aminosauren ubrig, die dann einem weiteren Abbau 
unterliegen. 

Es konnte weiterhin gezeigt werden, daB die Korper
zellen imstande sind, saureamidartig verkettete Amino-
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sauren, sog. Polypeptide, in ihre Bausteine zu zer
legen. Diese Fermente sind peptolytische genannt 
worden. Ihr Nachweis gliickte im Tier- und Pflanzen
reich in den verschiedenartigsten Zellarten. Bei den 
Pflanzen sind sie nicht immer in aktivem Zustand 
vorhanden. Sie treten Z. B. in Samen erst in Er
scheinung, wenn diese keimen. Ebenso werden sie, 
wie Iwanow in meinem Institute zeigen konnte, ver
miBt, wenn die Pflanzen zur Winterszeit ruhen. Beim 
Fotus sind sie schon recht friihzeitig nachweisbar. Sie 
konnten Z. B. beim Hiihnchen schon am 7. Tage der 
Entwicklung festgestellt werden. Bei Schweineembryo
nen traten aktive peptolytische Fermente etwa am 
40. Tage auf. 

Der Nachweis der peptolytischen Fermente laBt Nachweis 
der Zell· 

sich auf verschiedenem Wege fiihren. Einmal kann fermente. 

man nach dem Vorgehen von Eduard Buchner die 
Zellen bestimmter Gewebe oder auch einzelne Zellen 
durch Zerreiben mit Quarzsand vollstandig zerstoren 
und bewirken, daB der Zellinhalt ausflieBt. Dann 
wird das Gemisch mit Kieselguhr vermischt. Diese 
nimmt aus den Zelltriimmern gierig Fliissigkeit auf. 
Es entsteht eine leicht knetbare, plastische Masse. 
J etzt wird aus dieser der aufgenommene Saft unter 
hohem Druck - bis zu 300 Atmospharen - ausge-
preBt und durch eine Tonkerze filtriert. Man erhalt 
einen klaren Saft, der vielerlei Bestandteile der Zellen 
enthalt, dem jedoch deren urspriingliches Gefiige natiir-
lich ganz fehIt. In einem so1chen PreBsafte kann man 



Spaltung 
von Poly· 

allerlei Fermentwirkungen nachweisen und zeigen, daB 
mancher ProzeB qualitativ genau in der gleichen 
Richtung abHiuft, wie wenn die Zelle noch a1s 
Ganzes erhalten ware. Dagegen fehlt der Hauptlebens
prozeB, die Oxydation zu Kohlensaure und Wasser. 
Schon geringfiigige Verl~tzungen der Zelle geniigen, 
urn diesen wichtigen ProzeB aufzuheben. Es sind 
im PreBsafte in gewissem Sinne nur noch die vor
bereitenden Funktionen erhalten, alles Prozesse, die 
wir auf Fermente zuriickzufiihren gewohnt sind. Gibt 
man zu einem solchen PreBsafte ein Pepton, das sehr 
schwer 16sliche Aminosauren, wie z. B. Tyrosin oder 
Cystin enthaIt, oder eine Peptonart, an deren Aufbau 
eine Aminosaure beteiligt ist, die im Momente ihrer 
Abspaltung sich mit Hilfe einer Farbreaktion leicht 
erkennen laBt1), dann kann man miihelos verfolgen, 
ob er ein das zugesetzte Pepton spaltendes Ferment 
enthaIt. Das Ausfallen der betreffenden Aminosauren 
oder das Auftreten der Farbreaktion verkiindet, daB 
das spaltende Agens zugegen ist. 

N och eindeu tigere Verhaltnisse erhalt man, 
dtir~it~l' wenn man Verbindungen von bekannter Struk-
fermente. tur, z. B. Polypeptide, an deren Aufbau die 

genannten Aminosauren beteiligt sind, zu 
dies en Untersuchungen wahlt. Oder man verfolgt 
die Spaltung im Polarisationsrohr. Man mischt eine 
bestimmte Menge des PreBsaftes mit einer abgemesse-

t) Dies ist z. B. beim Tryptophan der Fall. 
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nen Losung eines optisch aktiven Polypeptides 
von bekanntem Gehalte, fiillt das Gemisch in ein Pola
risationsrohr ein und bestimmt nun rasch das Drehungs
vermogen der Losung. Stellt man dann von Zeit zu 
Zeit die Drehung wieder fest, dann erhalt man einen 
Einblick in die Art des Abbaus. An Stelle von optisch
aktiven Polypeptiden konnen wir auch Razemkorper 
wiihlen. Sie sind optisch inaktiv, weil sie aus zwei 
Half ten von gleich stark in entgegengesetzter Richtung 
drehenden Komponenten bestehen. Die peptolytischen 
Fermente zerlegen im allgemeinen nur so1che Poly
peptide, die aus den in der Natur vorkommenden 
optisch-aktiven Aminosauren aufgebaut sind. Haben 
wir ein razemisches Polypeptid, dessen eine Halfte 
diese Bedingung erfiillt, dann wird dieser Teil in seine 
Komponenten zerlegt, und es bleibt diejenige Halfte 
des Razemkorpers ubrig, die aus Aminosauren besteht, 
die sich in der Natur nicht finden. Wir erkennen 
diese asymmetrische Spaltung daran, daB das urspriing
lich optisch-inaktive Gemisch optisch aktiv wird. 

Ein Beispiel moge diese Verhaltnisse klarlegen. In der 
Natur kommen die Aminosauren I-Leucin und d-Ala
nin vor, wahrend d-Leucin und I-Alanin noch nie unter 
den Abbauprodukten der Proteine gefunden worden sind. 
Lassen wir peptolytische Fermente auf den Razem
korper d-Alanyl-I-Ieucin +l-Alanyl-d-Ieucin 
einwirken, dann erhalten wir die Aminosauren I-Leu
cin und d-Alanin, und es bleibt die Verbindung 
I-Alanyl- d-Ieucin ubrig. Diese ist optisch aktiv. 

Abderhalden Abwehrfermente. 4. Auf!. 4 
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Besonders interessante Resultate werden erhalten, 
wenn optisch-aktive Polypeptide zur Unter
suchung gewahlt werden, an deren Aufbau mehrere 
Aminosauren beteiligt sind. Da bei diesen Korpem 
das Drehungsvermogen jeder einzelnen moglichen Ab
baustufe genau bekannt ist, so laBt sich in exaktester 
und eindeutigster Weise erkennen, an welcher Stelle 
das peptolytische Ferment bestimmter Gewebe den 
Angriff auf das verwendete Substrat eroffnet. Wir 
haben somit ein Mittel an der Hand, urn Fermente ver
schiedener Herkunft zu vergleichen, und damit ist die 
Moglichkeit gegeben, in feinster Weise spezifisch wir
kende peptolytische Fermente zu erkennen. Der wei
tere Ausbau dieses Forschungsgebietes unter Verwen
dung moglichst mannigfaltiger Substrate aus allen 
Klassen von Stoffen ist berufen, die Fraga nach der 
Eigenart bestimmter Zellarten in mancher Hinsicht zu 
beantworten. Man wird in Zukunft imstande sein, be
stimmte Zellen an der Art, wie sie Substrate, fiber deren 
Aufbau wir selbstverstandlich genau orientiert sein 
miissen, abbauen, zu erkennen. 

Ein Beispiel moge diese Art des Studiums der 
Zellfermente klar machen.1 ) Die folgende Obersicht gibt 
Auskunft uber das Drehungsvermogen von drei aus 

1) Es liegt bier ein gewaltiges Arbeitsgebiet, das reiche Friichte 
fiir die verschiedensten Probleme der Erforschung der Chemie des 
EiweiBes, der Immunitatsforschung, der Bakteriologie usw. ver. 
spricht, einzig und allein deshalb brach, well das Geld fehlt, um 
ein kleines Heer ausgezeichneter, junger Chemiker zu besolden. 
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drei Aminosauren bestehenden Polypeptiden. Gleich
zeitig ist das optische Verhalten der einzelnen Spalt. 
stucke angegeben. 

I.) +20° 
i -Leucyl-glycyl-d-alanin' 

2.) --:64° 

'-..--' '-.-' '-v--' 
+ roo 0° +2,4° 

, 8~0 ' 

~500 

3.) +~oo 

~~-at:-nyl;~ 
0° +2,4° 0° , 

+S?o 

0° 
~ 

d-Alanyl-glycyl-glycin 
, +50 ° ' 

Die Erklarung des Beispiels 3 erlautert auch die 
anderen. Das Tripeptid d-Alanyl-glycyl-glycin dreht 
+ 30°. Wfude von einem Ferment zuerst Glycin 
(= Glykokoll) abgespalten, dann entstiinde das Dipep
tid d-Alanyl-glycin (vgl. S. 48, I). Das ,.Drehungsver
mogen der Losung muBte nach rechts ansteigen, well 
d-Alanyl-glycin starker nach rechts dreht als das Aus
gangsmaterial. Wurde dagegen zuerst d-Alanin frei, 
dann muBte das Drehungsvermogen rasch auf 0° sinken, 
denn das entstehende Dipeptid Glycyl-glycin ist op
tisch inaktiv (vgl. II, S. 48). 

Endlich k6nnen wir, um peptolytischen Fermenten 
in Geweben nachzuspuren, Peptone und Polypeptide, 
die schwer lOsliche Aminosauren enthalten, in Gewebe 
einspritzen und an Ort und Stelle beobachten, ob es 
zur Abscheidung von Aminosauren kommt. 
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Bei all dies en Versuchen ist die Mitwirkung von 
Mikroorganismen peinlichst ausgeschaltet worden. Es 
kann keinem Zweifel unterliegen, daB den Gewebs
zellen diese Fermente selbst zukommen. Das gleiche 
gilt fUr die auf Fette, Kohlehydrate, Nukleoproteide, 
Nukleinsauren, Phosphatide usw. eingestellten Fer
mente. Alles deutet darauf hin, daB die Zelle iiber Agen-
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tien verfiigt, die ihr gestatten, all die kompliziert ge
bauten Stoffe, die ihr zugefiihrt werden und die sie zum 
Teil selbst aufbaut, bis zu den einfachsten Bausteinen 
zu spalten. Fiir diese Annahme spricht auBer dem direk
ten Nachweis der Fermente vor allem auch die Beobach
tung, daB im Zellstoffwechsel alle jene Bausteine voriiber
gehend anzutreffen sind, aus denen sich die kompliziert 
gebauten Nahrungsstoffe und Zellbestandteile aufbauen. 

Es unterliegt heutzutage keinem Zweifel Bedeutung 
der Zellfer-

mehr, daB ein gewichtiger Teil der Zellstoff-d:e~~strff_ 
wechselprozesse durch Fermente herbeige- wechsel. 

fiihrt wird. Ganz allgemein werden durch Hydrolyse 
kompliziert gebaute Stoffe von Stufe zu Stufe abge-
baut, bis die einfachsten Bausteine gebildet sind. Sind 
diese einmal entstanden, dann geht der weitere Abbau 
wieder stufenweise iiber mannigfaltige Zwischen pro-
dukte entweder zu den Stoffwechselendprodukten, oder 
aber die gebildeten Spaltprodukte bilden das Ausgangs
material zu neuen Synthesen. Es werden von diesen 
Produkten aus die mannigfachsten Briicken von einer 
Gruppe von Stoffen zu einer ganz anderen geschlagen. 

Es ist somit bewiesen, daB in gewissem 
Sinne j ede einzelne K6rperzelle verdauen 
kann. Es gilt dies namentlich auch von den 
weiBen und roten Blutk6rperchen, j a selbst 
die BlutpHittchen sind imstande, hydrolyt i
sche Spaltungen durchzufiihren. Dem Blut
plasma kommt bei dem gr6Bten Teil der 
Tiere und auch beim Menschen eine spaltende 
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Wirkung von EiweiBstoffen, Peptonen und 
Polypeptiden nicht zu, wenigstens nicht in 
mit den jetzigen Methoden nachweisbarem Um
fange. Auch das Vermogen, Fette zu spalten, scheint 
oft zu fehlen. Dagegen wird vielfach behauptet, daB 
dem Blute stets eine diastatische, d. h. komplizierte 
Kohlehydrate spaltende Wirkung zukommt. Unter 
normalen Verhhltnissen ist offenbar das Blutplasma 
im allgemeinen nicht auf eine Zerlegung zusammen
gesetzter Verbindungen eingerichtet. Nur beim Meer
schweinchen liegen unzweifelhaft besondere Verhiilt
nisse vor, indem das Blutplasma hier andere Eigen
schaften zeigt, und zum Teil unter normalen Ver
hhltnissen auch soIche Polypeptide spaltet, die vom 
Blutplasma anderer Tiere gar nicht angegriffen wer
den. Worauf diese Besonderheit des Verhaltens des 
Plasmas beim Meerschweinchen beruht, konnen wir 
zurzeit nicht sagen. DaB das Blutplasma im allge
meinen eine verdauende Kraft nicht besitzt, ist offen
bar so aufzufassen, daB unter normalen Verhaltnissen 
eben nie Stoffe ins Blut hineingelangen, die plasma
fremd sind und eines raschen Abbaus bediirfen. 

g~rafted~ Nachdem diese Beobachtungen gemacht 
Pl~~;S. waren, konnte die Frage in Angriff genommen 

werden, ob das Blutplasma neue Eigenschaften 
zeigt, wenn dem Organismus plasmafremde und 
zunachst korperfremde Substanzen mit Um
gehung des Darmkanals zugefiihrt werden. Die 
Versuchsanordnung war die folgende. 
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Es wird zunachst der Gehalt des Blutplasmas resp. 
-serums eines Tieres an proteolytischen und peptolyti
schen Fermenten unter normalen VerhaItnissen, d. h. bei 
normaler Emahrung festgeste11t. Die Vomahme dieser 
Priifung gestaltet sieh, wie folgt. Es werden dem Ver
suchstiere, z. B. einem Hunde, aus der Vena jugularis 
extema oder einer Beinvene etwa 10 ccm Blut ent
nommen. Man laBt dieses entweder spontan gerinnen 
und gewinnt Serum, oder man gibt in das Rohrchen, 
in dem man das Blut auffangen will, O,! g Ammon
oxalat. Dadurch wird die Gerinnung des Blutes ver
hindert. Beim Zentrifugieren setzen sich dann die 
Formelemente abo Es laBt sieh dann das klare Plasma 
leicht mit der Pipette abheben. In beiden Fillen priift 
man - Serum und Plasma - auf die Abwesenheit 
von Blutfarbstoff. 1st so1cher vorhanden, dann sind 
rote Blutkorperchen zerfallen. Damit ist auch fest
gestelit, daB die dies en zugehorenden Fermente in 
die Blutfliissigkeit iibergetreten sind. Nur absolut 
hamoglo binfreies Serum und Plasma darf des
halb zu diesen Versuchen benutzt werden. Man fiigt 
zu einer abgemessenen Menge Serum resp. Plasma eine 
bestimmte Anzah! Kubikzentimeter einer EiweiB-. 
Pepton- oder Polypeptidlosung von bekanntem Ge
halte an Substrat, fOOt die Mischung in ein Polari
sationsrohr ein und bestimmt rasch das Drehungsver
mogen mittels eines guten Polarisationsapparates. Das 
Rohr wird dann in einen Brutschrank gebracht und 
von Zeit zu Zeit das Drehungsvermogen wieder fest-
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gestellt. Urn Tauschungen zu entgehen, wird gleich
zeitig ein Polarisationsrohr mit den entsprechenden 
Mengen Plasma resp. Serum + physiologischer Kochsalz
lOsung - die der Substrat10sung entsprechende Menge 
- gefiillt und unter den gleichen Bedingungen das 

. Drehungsvermogen des Gemisches im Polarisations
apparat beobachtet, und endlich wird auch eine Probe 
mit der SubstratlOsung allein angesetzt. Ferner ist es 
~weckmaBig, dem Gemisch eine abgemessene Menge 
eines Phosphatgemisches zuzugeben, damit die Ferment
wirkung nicht durch Anderungen der Reaktion des Ge
menges beeinfluBt wird. Damit das Rohr sich wahrend 
der Beobachtung nicht abkiihlt, wird sein Mantel mit 
Wasser von 37° gefiillt, oder man verwendet einen am 
Polarisationsapparat angebrachten Brutschrank (vgl. 
weiter unten die Technik der optischen Methode). Bei 
diesen Versuchen konnte nie eine Spaltung von Proteinen 
oder Peptonen festgestellt werden, sofern das Blut von 
gesunden, normal emahrten, moglichst niichternen 
Tieren stammte. Nur das Meerschweinchen scheint ab 
und zu solche Fermente zu besitzen. Ferner ist in 
einigen Fallen beim Kaninchen beobachtet worden, daB 
beim Zusatz von Serum zu Organen ein geringfiigiger 
,;Abbau" auftrat. Ob es sich urn proteolytische Fermente 
handelte, oder ob Versuchsfehler vorlagen, ist noch un
entschieden. Es ware denkbar, daB beim Pflanzen
fresser die Fermente der Nahrung zur Resorption ge
langen. Beim Fleischfresser werden die proteolytischen 
Fermente der Nahrung schon im Magen durch die 



- 57 -

Salzsaure unwirksam gemacht. In der Pflanzennahrung 
sind sie durch die widerstandsfahigen, aus Zellulose 
bestehenden Zellwande wenigstens zum Teil geschutzt. 
Bei Kaninchen muB man ferner immer an Infektions
krankheiten und speziell an Coccidiose denken. Manche 
iiberraschende Beobachtung findet in schweren Organ
veranderungen ihre Erklarung! Endlich muB auch mit 
den Fermenten der Leukozyten gerechnet werden. Bis 
jetzt liegen noch keine Anhaltspunkte dafur vor, daB 
im Blutserum proteolytische Fermente sich finden, die 
auf alle moglichen EiweiBarten eingestellt sind. 

J etzt werden dem gleichen V ersuchstier, d. h. dem Parenterale 
. Zufuhr von 

Tier, dessen Plasma resp. Serum man untersucht zusammen-
gesetzten 

hat, bestimmte Stoffe direkt in den Organismus ein- Stoffen. 

gefiihrt, d. h. es wird die abbauende Wirkung der Fer
mente des Darmkanals kunstlich umgangen. Entweder 
werden die Substanzen unter die Haut gespritzt, oder 
in die Bauchhohle, oder aber direkt in die Blutbahn 
hineingebracht. Nach einiger Zeit wird dann Blut ent
nommen und mit dem Serum resp. Plasma genau so 
verfahren, wie es oben geschildert wurde. 

Die ersten Versuche wurden mit H unden und Parenterale 
Zufuhr von 

Kaninchen angestellt. Es wurde diesen TierenEtoiweiB,pePd" 
nen un 

EiereiweiB oder Pferdeblutserum parenteral, d. h. ~~~ti;.!i: 
mit Umgehung des Darmkanals zugefiihrt, und dann 
gepruft, ab das Plasma der behandelten Tiere bestimmte 
Polypeptide spaltete resp. rascher spaltete, als das 
Plasma desselben Tieres vor der Injektion des plasma
fremden Materiales. Schon die ersten Versuche ergaben 
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einen positiven Befund. Es zeigte sieh, daB der 
Gehalt des Blutes an peptolytisehen Fer
men ten ein groBerer war. Bei einer weiteren 
Untersuehung wurde Seidenpepton gespritzt. Es 
ergab sieh, daB das Serum normaler Kaninehen Seiden
pepton gar nieht abbaute, d. h. es blieb das Drehungs
vermogen des Gemisehes von Plasma plus Seidenpepton
losung konstant. Wurde jedoeh Serum von solchen 
Tieren, denen dieses Pepton eingespritzt worden war, 
mit Seidenpepton zusammengebraeht, und dann im 
Polarisationsrohr raseh die Drehung abgelesen, dann er
gab sieh, daB die so. bestimmte Anfangsdrehung im 
Laufe der Zeit sieh anderte. 

Es folgten dann Versuehe mit Gliadin, Pepton 
p~~;ti~aus Gelatine, aus Edestin und aus Kasein. Ferner 
=:n~er~ wurden Edestin und Kasein selbst gespritzt. Das 
~J~~t. Resultat war in allen Fallen dasselbe. Stets lieB sich 

naeh der Zufuhr plasmafremden Materiales im Plasma 
resp. Serum des behandelten Tieres die Eigensehaft 
naehweisen, Stoffe, die den Proteinen zugehoren, spe
ziell Proteine selbst und deren Peptone, abzubauen. 
Eine spezifisehe Wirkung der zugefiihrten Substrate 
lieB sieh nur insofern erkennen, a1s naeh der Einsprit
zung von Proteinen und Peptonen Fermente im Plasma 
naehweisbar waren, die AbkommIinge dieser Gruppe 
abbauten, jedoeh nicht z. B. Fette und Kohlehydrate. 
Umgekehrt konnte naeh Einspritzung von Fetten, von 
Kohlehydraten und aueh von Aminosauren keine Spa!
tung von Proteinen naehgewiesen werden. Dagegen 
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wurde nach Einspritzung eines bestimmten Proteins 
oder eines bestimmten Peptongemisches aus einem be
stimmten Protein nicht nur das gespritzte Material vom 
Plasma abgebaut, sondern die Spaltung betraf die ganze 
Gruppe der Proteine und der nachsten Abbaustufen. 

DaB es sich tatsachlich urn die Anwesen- Nachweis derFermente 
heit von Fermenten handelt, konnte auf zweimitt~sder optischen 
Wegen bestatigt werden. Einmal wurde die Spal- Methode. 
tung einer bestimmten Peptonlasung durch das Plasma 
vorbehandelter Tiere mit der Einwirkung von Hefe
preBsaft auf dasselbe Pepton verglichen. Es konnte 
gezeigt werden, daB der Abbau in beiden Fallen ein sehr 
ahnlicher war, d. h. die Anfangsdrehung anderte sich 
im gleichen Sinne, gleichgiiltig, ob Plasma von vor
behandelten Tieren benutzt wurde, oder aber aktiver 
HefepreBsaft. 

Besonders eindeutig bewies der folgende Versuch, Nachweis 
der Fermente 

daB in der Tat Plasma yom vorbehandelten Tiere mittel. des Dialysier-, 
Proteine abbaut. Es wurde solches mit Gelatine, resp. verfahrens. 
mit EiereiweiB zusammengebracht und das Gemisch 
in einen Dialysierschla uch gefiillt. Nach kurzer 
Zeit konnten in der AuBenfliissigkeit - gewahlt wurde 
destilliertes Wasser - mit Hilfe der Biuretreaktion 
Peptone nachgewiesen werden. Wurde Plasma von nor-
malen Tieren mit EiweiBkarpern in einen Dialysier
schlauch gefiillt, dann waren se1bst nach vielen Tagen 
in der AuBenfliissigkeit keine die Biuretreaktion geben-
den Karper nachweisbar. SchlieBlich ist neuerdings 
noch festgestellt worden, daB beim Zusammen-
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bringen von Plasma resp. Serum vorbehandelter Tiere 
mit EiweiB der Stickstoffgehalt der AuBenfliissigkeit in 
bedeutend h6herem MaBe ansteigt, als wenn Plasma 
von normalen Tieren und EiweiB zusammengebracht 
werden. 1m letzteren FaIle ist die Zunahme des Stick
stoffgehaltes der AuBenfliissigkeit keine gr6Bere, als 
wenn die entsprechende Menge Plasma allein, d. h. 
ohne Zusatz von EiweiB in den Dialysierschlauch hin
eingebracht wird. Selbstverstandlich muB bei diesem 
Versuche das EiweiB vorher durch Dialyse resp. durch 
Auskochen von stickstoffhaltigen, kristalloiden Bei
mengungen befreit werden. 

Wurde das Plasma vorbehandelter Tiere, das, wie 
res;~=s.spezielle Versuche ergeben haben, aktiv war, d. h. Pro-

teine und Peptone spaltete, 60 Minuten auf 56-580 er· 
warmt, dann wurde es inaktiviert, d. h. es lieB sich 
keine spaltende Wirkung mehr nachweisen. 

Die erwahnten Befunde sind durch sehr viele Ver
suche immer und immer wieder bestatigt worden. In 
allen Fallen wurden selbstverstandlich auch bei den 
Versuchen mit dem Plasma resp. Serum vorbehandelter 
Tiere Kontrollversuche einerseits mit Pepton16sung 
allein, andererseits mit dem Plasma allein ausgefiihrt. 
Ferner wurde immer wieder durch Erwarmen auf 60 0 

inaktiviert, urn ja jeder Tauschung vorzubeugen. Die 
Dialysierversuche endlich zeigten, daB die mit Hilfe 
der sog. optischen Methode gemachten Beobach
tungen vollstandig richtig gedeutet worden waren. Er
wahnt sei noch, daBauch jodierte EiweiBk6rper ge-
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spritzt worden sind. Es lieB sich keine spaltende Wir
kung des Blutplasmas hervorrufen. Aus anderen Unter
suchungen wissen wir, daB jodierte EiweiBkorper schwer 
oder gar nicht abgebaut werden. Wahrscheinlich sind 
sie dem Korper so fremdartig, daB der Organismus mit 
Hilfe seiner Werkzeuge, seinen Fermenten, keinen An
griffspunkt findet, urn den Abbau in die Wege zu leiten. 

Einige Beispiele, die in Kurvenform die von ZeitBeispielevon 
Versuchen, 

zu Zeit beobachtete Zerlegung des Gemisches von Plasma d~:..~~~r:~-
resp. Serum + Substrat (EiweiB resp. Pepton) wieder-~!~~~d:t 
geben, mogen das oben Erliiuterte belegen: ~~~e':,~~~ 

I. Ein Hund, dessen Serum keine Peptone spaltete, m~:~f;s 
• Blut zu 

erhlelt am 25. und 29. November und am 4. Dezem- locken. 

iHmftH11 
Zeitin 1 Z 3 'I .; 6 7 ZZ ZII 
.fbuu:lt!n 

Fig. I. 

ber 0,5 g Kasein subkutan. Das zu dem folgenden Ver
suche verwendete Blut war am 6. Dezember entnom
men worden. Das Polarisationsrohr wurde mit einem 
Gemisch von 0,5 cern Serum, 0,5 cern Seidenpepton
losung (IO prozentige) und 7 ccm physiologischer Koch
salz16sung gefii1lt. Vergl. Fig. r, S. 6r. 

2. Ein Hund erhielt wiederholt subkutan kristalli
siertes EiweiB aus Kiirbissamen. Die letzte Injektion 



fand am 8. Dezember statt. Es wurden 8 g des Ei
weiBes zugefiihrt. Das Serum wurde am folgenden Tage 
untersucht. Zur Beobachtung wurde 1,0 ccm Serum 
mit 0,5 ccm einer 10 prozentigen Gelatinepeptonlosung 
und 2,5 cem physiologischer Kochsalzlosung gemischt 
(vgl. Fig. 2). 

3· Der Versuchshund erhielt am I8.0ktober 3 ccm 
einer 10 prozentigen SeidenpeptonlOsung subkutan. Am 
21. Oktober wurde Blut entnommen. Das Serum spal-

I I hlJJJ+lJJ 
11 18 IP ZO Z1 ZZ ZJ Z9 JO 

Fig. 2. 

tete sowohl Seidenpeptonlosung (Kurve' a in Fig. 3) 
a1s auch Gelatine (Kurve c in"Fig. 3). Beim Erwarmen 
auf 60° wurde das Serum inaktiv (Kurve b in Fig. 3). 

Es sei gleich hier erwahnt, daB wir von vomherein 
daran gedacht haben, daB die von uns beobachteten 
Erscheinungen mit der sog. Anaphylaxie, der Uber
empfindlichkeit, in irgendeinem Zusammenhang 
stehen konnten1). Wir verstehen darunter die merk-

1) Hermann Pfeifer, Graz, hat fast gleichzeitig, unabhangig 
von uns, proteolytische Fermente im Blutplasma von sensibilisierten 
Tieren nachgewiesen, nachdem wir bereits das Auftreten pepto
lytischer Fermente nach Zufuhr von blutfremden EiweiBabkomm
lingen festgestellt und damit das ganze Problem systematisch in 
Angrifi genommen hatten. Die ersten Versuche sind mit EiweiB 
angestellt worden. Sie wurden zuriickgestellt, well das Ergebnis 
einer Drehungsiinderung beim Zusammenbringen von Serum von 



wiirdige Eigenschaft des tierischen Organismus, auf eine 
zweite Injektion des Materiales, das zur ersten Injektion 
benutzt worden ist, mit typischen Symptomen zu 
antworten. Es vergeht eine gewisse Zeit - beim Meer-

q4(J' 
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4f~ 

i'--- -~ ......... q~ -
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Fig. 3. 
tI. I ccm Serum. 

o,S ccm einer Ioprozentigen Seidenpeptonlosung. 
5,0 ccm physiologische Kochsalzliisung. 

b. I ccm auf 60° erwii.rmtes Serum. 
o,S ccm einer IOprozentigen Seidenpeptonlosung, 
S,o ccm physiologische Kochsalzliisung. 

C. I ccm Serum. 
I ccm einer I prozentigen Gelatinelosung. 
4,5 ccm physiologische Kochsalzliisung. 

schweinchen ca. 15-20 Tage - bis dieser Zustand sich 
auslosen laBt. Man beobachtet Krampfe verschiedener 
Muskelgruppen, Temperatursturz usw. Es konnten 
auch Peptone nach der Reinjektion des urspriinglich 
gespritzten Proteins im Blute nachgewiesen werden. 

mit Eiwei.6 vorbehandelten Tieren und von EiweiB resp. Pepton 
zunii.chst noch vieldeutig war. Aus diesem Grunde wurden zu
nichst Polypeptide, d. h. Verbindungen, tiber deren Struktur wir 
genau unterrichtet sind, als Reagenz auf Fermente gewii.hlt. 



Verschiedene Autoren - es seien zunachst Fried
berger, Pfeiffer, Biedl, A. Schittenhelm und Wei
chard t genannt - haben angenommen, daB die Ana
phylaxie in Beziehung zur Bildung von Abbauprodukten 
aus Proteinen, speziell von Peptonen, stehe, ohne daB 
es jedoch gegliickt ware, einen eindeutigen Beweis 
fiir diese Anschauung zu erbringen. Erst spaterhin 
ist versucht worden, durch Einspritzung von Peptonen 
und Abkammlingen von Aminosauren, speziell von 
Aminen, Erscheinungen hervorzurufen, die den im 
anaphylaktischen Shok auftretenden ahnlich sind. Es 
ist schwer, einwandfrei zu entscheiden, we1che Rolle die 
von uns beobachteten F ermente beim Zustandekommen 
der Anaphylaxie spielen. Es spricht manches gegen die 
Annahme einer direkten Beziehung zwischen dem 
Vorhandensein von aktiven Fermenten und jenem 
Substrat, auf das sie eingestellt sind. Es ist klar be
wiesen worden, daB die Fermente schon zu einer Zeit 
im Blute vorkommen, zu der sich der anaphylak
tische Shok durch die wiederholte Injektion des Ma
teriales, das bei der ersten Einspritzung verwendet wor
den ist, noch nicht auslOsen laBt. Ferner ist bereits 
betont worden, daB diese Fermente nur innerhalb der 
Stoffgfl.ippe, die zur Injektion benutzt worden ist, spe
zifisch sind, nicht aber fiir den injizierten spezieUen 
Karper. Zur Erzeugung des Shokes hingegen muB das 
Substrat zugegen !iein, mit dem das Versuchstier sen
sibilisiert worden ist. Fiir eine bestimmte Bedeutung 
der EiweiB abbauenden Fahigkeit des Plasmas fiir das 
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Zustandekommen des Shokzustandes spricht vielleicht 
die von uns bestatigte Beobachtung von Hermann 
Pfeiffer, wonach wahrend der dem anaphylaktischen 
Shok folgenden sog. Antianaphylaxie - einem 
Stadium, wahrend dessen das Tier vollstandig un
empfindlich fiir eine weitere Reinjektion ist -
die Proteolyse im Plasma nicht mehr nachweisbar ist. 

Fassen wir alle bis jetzt erhobenen Befunde zu
sammen, dann kommen wir zu der Anschauung, daB die 
von uns gemachten Beobachtungen iiber das Auf-Beziehungen derAbwehr· 
treten von Fermenten im Blutplasma nachferm,:~ zu 

der Einspritzung von blutfremden Proteinen phylaxie. 
und Peptonen unzweifelhaft in irgendeinem 
Zusammenhang mit der Anaphylaxie stehen. 
Fraglich bleibt nur, welche spezielle Bedeutung ihnen 
zukommt. Es ware denkbar, daB die Fermente im Laufe 
der Zeit besondere Eigenschaften annehmen und dann 
vielleicht beim Abbau des zum zweitenmal gespritzten 
EiweiBes ganz besondere Abbaustufen liefem, die eine 
spezieUe Wirkung entfalten1). 

Es sind noch viele andere Moglichkeiten gegeben. 
Der Abbau braucht sich ja nicht ausschlieB
lich im Blute zu vollziehen. Wir haben mit 
unserer Methode bis jetzt nur das Erscheinen von Fer
menten im Plasma resp. Serum nachgewiesen, und 
zwar konnte das geschehen, weil normalerweise im 

1) Andere Substrate, die gleichfalls abgebaut werden, brauchten 
ja nicht dieselben Abbauprodukte zu geben. Damit ware eine spe
zifische Wirkung fiir das zuerst gespritzte Material gesichert. 

Abderhalden, Abwehrfermente, 4. Auf!. s 



- 66 -

Blutplasma bestimmter Tiere die von uns nach der 
parenteralen Zufuhr von Proteinen und Peptonen auf
gefundenen Fermente nicht feststellbar sind. Es ist 
nicht unwahrscheinlich, daB nach der Zufuhr von art
fremdem Materiale auch in den Korperzellen neue 
Eigenschaften auftreten und in diesen ebenfalls der 
Abbau dieser korperfremden Stoffe vorgenommen wird. 
Es wiirde in gewissem Sinne jede einzelne Zelle, der 
das fremdartige Material zugefiihrt wird, genau so, wie 
das einzellige Lebewesen, den Kampf mit diesem auf
nehmen, sofern sie iiber Waffen. "Fermente". verfiigt, 
urn den Angriff auf. das Substrat wirksam durchzu
fiihren. Sie kann jedoch auch, genau so, wie die ein
fachsten Organismen, durch die Beschaffenheit und Art 
der Zellwand sich vor dem Eindringen dieser Substrate 
schiitzen und abwarten, bis anderswo der Umbau 
dieses Materiales so weit gediehen ist, daB nun alles 
Fremdartige verschwunden und ein indifferentes Pro
dukt entstanden ist. 

SchlieBlich braucht das ganze Anaphy
laxiepro blem nich t einzig allein von rein 
chemischen Gesichtspunkten aus losbar zu 
sein. Weshalb sollten nicht Storungen, hervorgerufen 
durch Verschiebung des osmotischen Gleichgewichtes. 
oder Wirkungen besonderer Ionen im Zusammenhang 
mit den anderen beobachteten Erscheinungen in Be
tracht kommen? (Vgl. hierzu auch 13 a.) Je weiter der
artige Probleme in ihren Grenzen gefaBt werden, um 
so mehr Wahrscheinlichkeit besteht, daB durch ex-
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perimentelle Priifung aller Moglichkeiten der richtige 
Weg zur Erklarung der auftretenden Phlinomene ge
funden wird. Es ware sicherlich verkehrt, wollte man 
das Studium der Anaphylaxie allein auf das des Ver
haltens des·Blutes beschrlinken. Wahrscheinlich spielen 
in letzter Linie die Korperzellen beim Zustandekommen 
der Anaphylaxie die Hauptrolle. Im Verhalten des 
Blutplasmas spiegeln sich vielleicht die AbwehrmaB
regeIn der Korperzellen wieder. Vielleicht kommen 
auch von Fall zu Fall nur ganz bestimmte Zellarten 
in Betracht. 

Von besonderem Interesse war es, zu prii- y,derhB:lt~ 
es ben· 

fen, wie der Organismus reagiert, wenn ihms"!'en Orbeg~-
ntsmUS 1 

Blut der eigenen Art und solches von anderen z=::e: 
Tierarten in die Blutbahn eingefiihrt wird. Stolfen. 

Im letzteren Fall traten im Plasma Fermente auf, die 
EiweiB und Peptone spalteten. Wurde arteigenes Blut 
gewlihlt, dann blieb jede Reaktion aus, wenn das Blut 
von einem Tier der gleichen Rasse stammte und direkt, 
d. h. ohne die BlutgefaBe zu verlassen, zugefiihrt wurde. 
Wurde dagegen einem Hunde Blut zugeleitet, das einer 
ganz anderen Rasse zugehorte, dann lieB sich ein Ab-
bau in der Blutbahn nachweisen. 

Man konnte gegen die erhobenen Befunde 
den Einwand erheben, daB das Auftreten 
von aktiven, EiweiB spaItenden Fermenten 
in der Blutbahn zu uniibersehbaren Storungen 
AnlaB geben konnte, indem doch auch die 
plasmaeigenen EiweiBkorper dem Angriff 

s· 
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durch sie ausgesetzt sind. Dies ist nun offenbar 
nicht der Fall, denn das Plasma, das aktives Ferment 
enthiilt, behiilt seine Anfangsdrehung bei, auch kann 
man nur in Ausnahmefallen bei der Dialyse in der 
AuBenfliissigkeit biuretgebende Stoffe nachweisen. Erst, 
wenn man dem Plasma Proteine oder Peptone zusetzt, 
tritt die Fermentwirkung in Erscheinung. 

Wie k6nnen wir dieses a priori eigenartige Verhalten 
erklaren? Es sind doch schon vor dem Zusatz der Pro
teine resp. Peptone groBe Mengen von EiweiBstoffen im 
Plasma neben aktivemFerment vorhanden! Wirmiissen 
stets wieder daran erinnern, daB die Fermente in mehr 
oder weniger ausgesprochen spezifischer Weise auf be
stimmte Substrate eingestellt sind. Eine geringe Ver
anderung in der Struktur und Konfiguration geniigt, 
urn ein Substrat einer bestimmten Fermentwirkung zu 
entziehen. Genau so, wie die Fermente erst durch ein 
besonderes Agens in die wirksame Form iibergefiihrt 
werden, werden ohne Zweifel die im Blute und in den 
Zellen neben den Fermenten vorhandenen Stoffe erst 
durch besondere Agentien in einen Zustand ge
bracht, in dem sie angreifbar sind. Auch die Sub
strate werden in gewissem Sinne aktiviert! 
Der K6rper schiitzt seine Zellen und die 
darin enthaltenen Substanzen vor dem Ab
bau durch Fermente, indem er dies en eine 
Struktur und Konfiguration - vielleicht 
spielt auch der physikalische Zustand eine 
Rolle - gibt, die den Fermenten fremd ist. 
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Von diesen Gesichtspunkten aus konnen wir ver
stehen, weshalb die bluteigenen Plasmaproteine von den 
im Blute kreisenden Fermenten nicht angegriffen werden. 

SchlieBlich konnte man die Frage aufwerfen, wes
halb man den Abbau der parenteral zuge
fiihrten Proteine und Peptone nicht direkt 
durch Beobachtung des Drehungsvermogens 
des Plasmas ohne Zusa tz von Proteinen 
resp. Peptonen verfolgen kann. Wenn das Auf
treten proteo- und peptolytischer Fermente im Plasma 
den Zweck hat, den Abbau der zugefiihrten Substrate 
vorzunehmen, dann muB doch im Plasma selbst die 
Verdauung, der Abbau, zu verfolgen sein. Es ist in der 
Tat gegliickt, bei intravenoser Zufuhr von groBeren 
Mengen von Proteinen und Peptonen, nachdem die 
Tiere durch friihere Einspritzungen schon vorbereitet 
waren, nach sofortiger Blutentnahme einerseits eine 
Anderung der Anfangsdrehung des Plasmas ohne jeden 
Zusatz zu beobachten und andererseits im Dialysever
suche Peptone in der AuBenfliissigkeit nachzuweisen. 
DaB dieser Nachweis im allgemeinen nicht gelingt, d.h., 
daB man den Abbau des zugefiihrten korperfremden 
Materials nicht durch Beobachtung des Plasmas allein 
ohne Zusatz von Substraten verfolgen kann, liegt 
wohl in erster Linie daran, daB die eingefiihrten Sub
stanzen sofort sehr stark verdiinnt werden und 
femer wahrscheinlich auch noch in die Lymphe und 
vielleicht in Korperzellen iibergehen. Die optische 
Methode ist nicht so fein, daB sie auch die geringfiigig-
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sten Drehungsanderungen festzustellen gestattete, und 
selbst, wenn man solche beobachtete, ware man nicht 
sieber, ob die Schwankungen nicht noch innerhalb der 
Beobachtungsfebler liegen. Ferner geht der Abbau sicher 
rasch weiter, so daB wir es nur einem gliicklichen Zufall 
zu verdanken haben, wenn wir im Plasma selbst den 
Abbau des injizierten Materiales verfoigen konnen. 
Das sind die Griinde, weshalb wir auf die An
wesenheit der einzelnen Fermente mitteis der Sub· 
strate priifen miissen, auf die diese eingestellt sind. 
Das Substrat ist das Reagens auf das zugehorige 
Ferment. Sein Abbau verrat die Anwesenheit des 
Ietzteren. 

d:=~' Es sei bemerkt, daB die eindeutige Fest
~~ct:~~tstellung von proteo- und peptolytischen Fer
z~~~~menten im Blutplasma nach Zufuhr korper
:d!;:eNu.:.fremder EiweiBstoffe in die Blutbahn eine 
rungsstoffe • h E kl·· f·· d V h It ausdemAuf-SlC ere r arung ur as er a en von 
treten und 
~~~:!:.~parenteral zugefiihrten Proteinen im Stoff-

fermente. wechsel ergaben. Es unterliegt keinem Zweifel 
mehr, daB diese ausgenutzt, d. h. im Stoffwechsel der 
Korperzellen verwertet werden, sofem nach unseren 
Erfahrungen ein Abbau moglich ist. Verschiedene 
Forscher (Lit. 4,8, IO, II, I2, I6, I7, I8, Ig), die sich mit 
Stoffwechselversuchen nach parenteraler Einfiihrung 
von Proteinen beschaftigt haben, auBerten die Ver
mutung, daB ein Abbau durch Fermente jenseits 
des Darmkanals erfoige. Am klarsten driickt sich 
Heilner aus. Bewiesen wurde dieser nur vermutete 
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Abbau jedoch erst durch den direkten Nachweis der 
F ermente mittels der geschilderten Versuche und 
Methoden. 

Die Feststellung, daB es gelingt, im Blut
plasma von Tieren, das EiweiBkorper und 
Peptone nicht spalten kann, durch parenteraleAbwehrfero 

• mente gegen 

Zufuhr dieser Verbindungen eine. spaltende ::::t::~ 
Wirkung auszulosen, fiihrte von selbst zu p~re~~c:ao 
der Fragestellung, ob analoge Erscheinungengei~Zi~~hro 
auftreten, wenn man andere korper- und zucker. 
plasmafremde Stoffe, die nicht der EiweiB
korperreihe angehoren, einspritzt. Wir be-
gannen mit der parenteralen Zufuhr von korper- und 
auch plasmafremden Zuckerarten. Zunachst wurde 
festgestellt, daB das Plasma resp. Serum von Hunden 
nicht imstande ist, Rohrzucker zu zerlegen. Bringt 
man Blutsenim oder -plasma vom Hunde mit einer 
Rohrzuckerlosung zusammen, dann kann man mit 
Hilfe analytischer Methoden leicht nachweisen, daB 
der Rohrzucker sich nicht verandert. Vor allen Dingen 
ist keine Spaltung eingetreten. Der Gehalt des Blut-
plasmas an reduzierenden Substanzen nimmt nicht zu. 
Verwendet man dagegen Blutplasma oder -serum von 
einem Hunde, dem man vorher Rohrzucker unter die 
Haut oder besser direkt in die Blutbahn eingespritzt 
hat, dann beobachtet man beim Zusammenbringen 
dieses Plasmas mit Rohrzucker sehr oft, daB das 
Reduktionsvermogen des Gemisches erheblich zu-
nimmt. Gleichzeitig kann man verfolgen, daB die 
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Menge des zugesetzten Rohrzuckers eine Abnahme er
fahrt. 

Sehr anschaulich gestalten sich diese Versuche, 
wenn man die spaltende Wirkung des Plasmas mit 
Hilfe der optischen Methode untersucht. Man 
nimmt in dies em Falle Plasma vom normalen Hunde 
und zwar eine bestimmte Menge davon, gibt dazu 
eine bestimmte Menge einer Rohrzuckerlosung, fiillt 
das Gemisch in ein Polarisationsrohr ein und bestimmt 
sein Drehungsvermogen. Man verfolgt dieses dann 
von Zeit zu Zeit und bewahrt das Polarisationsrohr 
in der Zwischenzeit im Brutschrank bei 37 0 auf. 
Es ergibt sich, daB die Anfangsdrehung unverandert 
bleibt. 

Spritzt man nun dem gleichen Hunde, dem man 
das Plasma entnommen hatte, etwas Rohrzucker in 
die Blutbahn ein, dann kann man meist nach kurzer 
Zeit nachweisen, daB nunmehr das Plasma imstande 
ist, Rohrzucker zu zerlegen. Die anfanglich beob
achtete starke Rechtsdrehung nimmt fortwahrend abo 
Sie nahert sich Null und geht schlieBlich fiber Null 
hinaus nach links hinfiber. Wir behalten schlieBlich 
eine Linksdrehung bei. Aus dem Rohrzucker ist Invert
zucker geworden. Dieser besteht aus einem Molekiil 
Traubenzucker und einem Molekiil Fruchtzucker, den 
Bausteinen des Disaccharides Rohrzucker. Da der 
letztere starker nach links dreht als der Traubenzucker 
nach rechts, resultiert schlieBlich eine Linksdrehung. 
Manche Beobachtungen deuten darauf hin, daB gleich-
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zeitig ein Teil der gebildeten Spaltungsprodukte weiter 
verandert wird. 

Es gelingt nicht immer durch parenterale Zufuhr 
von Rohrzucker das Erscheinen von Invertin im Blut
plasma anzuregen. Besonders bei Runden zeigen sich 
groBe individuelle Unterschiede. Sie hangen vielleicht 
mit der Art der Ernahrung zusammen. Manche Hunde 
erhalten Rohrzucker mit der Nahrung, andere da
gegen nicht. Bei Kaninchen sind die Resultate 
viel regelmaBiger. Offenbar spielt bei der Bildung 
der Abwehrfermente das Verweilen des blutfremden 
Stoffes im Blute eine groBe Rolle. Der Rohr
zucker wird sehr rasch durch die Nieren ausge
schieden.1) Neuere Versuche haben ergeben, daB 
durch Fiitterung von Rohrzucker das Auftreten 
von Invertin im Blutplasma nach parenteraler Zu
fuhr dieses Disaccharids - freilich nicht immer -
veranlaBt werden kann. Wahrscheinlich hangt die 
Moglichkeit der Spaltung von Rohrzucker im Blut
plasma mit der Anwesenheit von Invertin im Organis
mus zusammen.2) Es wird offenbar nicht ad hoc im 

1) Es ist in den Originalmitteilungen schon daraufhingewiesen, 
daB bei der parenteralen Zufuhr der Kohlehydrate nieht die gleiehen 
regelmiBigen Befunde sieh ergeben. wie z. B. bei den Proteinen. 
Diese verbleiben lingere Zeit in der Blutbahn und werden im 
allgemeinen nieht dureh die Nieren entfernt. Es ist der Organis
mus in diesem FaUe geradezu auf den Abbau der blutfremden 
Produkte angewiesen. um sieh des Fremdartigen zu entledigen. 
Beim Rohrzueker konnen die Nieren allein mit der blutfremden 
Verbindung fertig werden. 

t) Exakte Versuehe nach dieser Richtung sind im Gange. 
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Blut erzeugt. Wir komrnen auf die Herkunft der Blut
ferrnente noch zurUek.1) 

Die folgenden Beispiele geben einen Einbliek in das 
Ergebnis derartiger Versuehe. 

~P~: I. Einern Hund wurde vor der parenteralen Zufuhr 
~:~uf~~:: des Rohrzuekers Blut entnornrnen und das Verhalten 
te:er= ~- des Serums gegeniiber diesern Disaccharid festgestellt. 
!::::P~:= Es fand keine Spaltung statt (Kurve 1 in Fig. 4). Nun 
~rer v!':- erhielt das Tier 10 cern einer 5 %igen Rohrzueker1osung 

Rohrzucker. • D" h d . k mtravenos. Ie IS Mmuten nae er InJe tion ent-
nommene Blutprobe zeigte bereits Hydrolyse von zu
gesetztern Rohrzueker (Kurve 2 in Fig. 4). Zur Kontrolle 
wurde das Drehungsvermogen des Serums ohne Zusatz 
von Rohrzueker verfolgt (Kurve A und B in Fig. 4). 
Die Versuchsanordnung ergibt sich aus der umstehen
den "Obersicht. 

I. 0,5 cern Serum (Blut IS Minuten naeh der intra
venosen Injektion von Rohrzueker ent
nornrnen), 

0,5 cern einer 5%igen Rohrzueker1osung, 
7,0 cern physiologisehe Koehsalzlosung. 
A u. B. 0,5 cern Serum, 

7,5 cern physiologisehe KoehsalzlOsung. 
2. Weitere Versuehe beschaftigten sieh mit der 

Frage, wie lange naeh erfolgter parenteraler Zufuhr· 
von Rohrzueker sich irn Blutserum noeh Invertin 

1) Die Resultate der Versuche von (Rohmann und) T. Ku
magai (Biochem. Ztschr. 57, 380, 1913) konnten wir zum guten Teil 
nicht bestii.tigen. Sie sind deshalb bier iibergangen. 
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Fig. 4. 

naehweisen Hi.St. N aeh einmaliger subkutaner Zufuhr 
von Rohrzueker war naeh 14 Tagen noeh ein sehwaehes 
Spaltungsvermogen fur dieses Disaeeharid erkennbar 
(Kurve I in Fig. 6). Bei einem Hunde, der zweimal 
subkutan Rohrzueker erhalten hatte, lieS sich 19 Tage 
darauf noch eine energische Spaltung dieses Disaccharids 
mit Blutserum herbeifiihren (Kurve II in Fig. 6). Die 
einmal erworbene Eigenschaft klingt somit nicht so
gleieh wieder abo Die einzelnen Versuehe wurden mit 
den folgenden Mengen an Serum und Rohrzuekerlosung 
durchgefiihrt : 

I. 0,5 eem Serum (Blut 14 Tage nach der Ein
spritzung des Rohrzuekers entnommen), 

0,5 ccm einer 10 01 oigen Rohrzuekerlosung, 
7,0 cem physiologische Kochsa1z1osung. 
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II. 0,5 ccrn Serum (Blut 19 Tage nach der 2. 1n
jektion von Rohrzucker entnommen), 

0,5 ccm einer IO OJoigen Rohrzuckerlosung, 
7,0 ccm physiologische Kochsalzlosung. 
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Fig. s. 

Kontrollversuch. 

A u. B. 0,5 ccm Serum, 
7,5 ccm physiologische Kochsalzlosung. 

Mit dieser Feststeliung haben wir, ohne es zu wissen, 
Versuche bestatigt, die vor uns Weinland ausgefiihrt 
hatte. 1hm war es bereits gegliickt, zu zeigen, daB das 
Blutplasma vom Runde imstande ist, Rohrzucker zu 
spalten, d. h. es besitzt Invertin, sobald man parenteral 
Rohrzucker zuffthrt. DieVersuche sind dann auf andere 
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Zuckerarlen, vor allen Dingen auf Milchzucker aus
gedehnt worden. Es lieB sich zeigen, daB auch dieser 
verandert wird, doch scheint hier neben einer Hydro
lyse noch ein Abbau in anderer Richtung vorzukommen. 

Auffallend ist die Beobachtung, daB nach Zufuhr von 
geloster Starke und auch von Milchzucker das Blut
plasma resp. Serum manchmal imstande ist, Rohr
zucker zu spalten. Es scheinen also auch hier nach 
der Zufuhr von arlfremden Zuckerarten in man chen 
Fallen :nicht nur Fermente aufzutreten, die ausschlieB
lich auf das Kohlehydrat, das gespritzt worden ist, ein
gestellt sind. Ferner scheint die Fahigkeit des Orga
nismus, Fermente zu liefem, Grenzen zu haben, denn 
nach der Zufuhr von Raffinose lieB sich eine be
stimmte Reaktion nicht nachweisen. Wahrscheinlich 
ist dieses Material den Korperzellen zu fremdarlig. 

Interessant ist, daB der Fermentgehalt Wie lange nach der 
im Plasma nach der Zufuhr von artfremdemparenteralen 

Zufuhr blut-

Material, seien es Produkte der EiweiBreihe, S~:'~~~d 
oder Stoffe der Kohlehydratreihe, rechtdi~~~~te 
I h ··It D S It -. d PI plasmanach-ange an a. as pa vermogen es asmas weisbar? 
konnte in einzelnen Fallen bis zu 3 W ochen nach der 
Injektion noch deutlich festgestel1t werden. Wichtig 
ist ferner der Befund, daB nach intra venoser Zu-
fuhr von Rohrzucker Invertin im Blutplasma 
unter Umstanden schon nach Stunden nach
weisbar war. Wurden EiweiBstoffe subkutan 
zugefiihrt, dann dauerte es zwei bis drei Tage, 
bis die Fermentbildung voll zur Geltung kam. 



Parenterale 
Zufuhr von 

Nach intravenoser Zufuhr treten sie schon innerhalb 
24 Stunden auf. Wichtig ist, daB individuelle Unter
schiede sich tinden. Ferner treten die Abwehrfermente 
nach Zufuhr groBer Mengen der blutfremden Substanzen 
oft stark verspatet auf. 

SchlieBlich wurde auch das Verhalten von Pro-
=dt!~dukten der Fettreihe gepriift. Hier ergaben sich zu-

Stoffen. nachst Schwierigkeiten in der Methodik. Der Versuch, 
die Fettspaltung im Blute durch einfache Titration 
der gebildeten Sauren festzustellen, schlug fehl. Die 
Fragestellung, ob nach Zufuhr korper- und plasma
fremder Fette eine Zunahme des Lipasegehaltes des 
Blutplasmas erfolgt, konnte erst in Angriff genommen 
werden, nachdem Michaelis und Rona die Ver
anderung der Oberflachenspannung bei der Zer
legung der Fette als Grundlage einer Methode zum 
Studium der Fettspaltung gewahlt hatten. Die Fette 
gehoren zu den stark oberflachen-aktiven Stoffen, 
wahrend die bei der Spaltung entstehenden Abbau
produkte, ·Alkohol und Fettsauren, keinen merklichen 
EinfluB auf die Oberflachenspannung besitzen. Bringt 
man Plasma von einem normalen Tier mit einer Fett
art, z. B. Tributyrin, zusammen, und laBt man das 
Gemisch aus einer Kapillare ausflieBen, dann erhaIt 
man in einer bestimmten Zeit eine bestimmte Tropfen
zahl. Wird nun diesem Tiere auf irgendeinem Wege 
Fett in die Blutbahn eingefiihrt, dann ergibt sich eine 
Anderung der Tropfenzahl. Sie nimmt abo 

Nach den bis jetzt vorliegenden Erfahrungen schei
nen bei Fetten kompliziertere VerhaItnisse vorzuliegen, 
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als bei den Proteinen und Polysacchariden. Wahrend 
nach den bisherigen Erfahrungen im Blute unter nor
malen Bedingungen stets Proteine bestimmter Art und 
offenbar auch in bestimmter Menge kreisen und auch 
der Kohlehydratgehalt ein in engen Grenzen konstanter 
ist, zeigen die Fette ein anderes Verhalten. Der Fett
gehalt des Plasmas schwankt innerhalb weiter Grenzen. 
N ach einer fettreichen N ahrung finden wir im Blut
plasma so viel Fett, daB wir es mit bloBem Auge er
kennen konnen. Lassen wir Plasma nach einer fett
reichen Nahrung stehen, dann rahmt es direkt abo Es 
erscheint an der Oberflache des Plasmas eine Fettschicht. 
Nach kurzer Zeit verschwindet das Fett wieder aus 
dem Blute. Es wird den verschiedenen Korperzellen zu
gefiihrt, da verbraucht, umgewandelt, oder auch direkt 
als Reservematerial abge1agert. Es scheint, daB das 
Blut auf jedes Ansteigen des Fettgehaltes mit einer 
Vermehrung von Lipase antwortet. Es ware von den 
erorterten Gesichtspunkten aus dieses Mehr an Fett 
als plasmafremd zu betrachten. Nur das vollstiindig 
niichteme Tier zeigt kein oder fast kein Fettspaltungs
vermogen. Nach einer fettreichen Nahrung laBt sicht 
aktive Lipase im Blute nachweisen. Ferner konnte 
gezeigt werden, daB wahrend einer liingeren Hunger
periode die fettspaltende Wirkung des Blutes ansteigt. Es 
steht dies im Einklang mit der Erfahrung, daB wahrend 
des Hungers ein lebhafter Transport von Stoffen statt
findet. Wiederholt konnten wahrend des Hungers im 
Blute groBere Mengen von Fett nachgewiesen werden. 
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Wird artfremdes Fett zugefiihrt, drum erhaIt man ein 
besonders hohes Spaltvermogen des Plasmas fiir Fette. 

Bei den Fettstoffen bereitet es einige 
Schwierigkeiten, nicht plasmaeigen gemachtes 
Fett in die Blutbahn hinein zu bekommen. 
Spritzt man Fette subkutan, so bleiben sie an Ort und 
Stelle lange Zeit liegen und werden vielleicht erst nach 
eingetretener Spaltung weiter transportiert. Bei intra
venoser Zufuhr Hiuft man Gefahr, durch Fettembolien 
den Tod des Tieres herbeizufiihren. Ein Eintritt art
fremden Fettes in das Blut konnte erst erzwungen 
werden, nachdem eine alte Erfahrung von J. M unk 
zunutze gemacht wurde. Wird namlich eine groBe 
Menge von Fett verfiittert, dann laBt sich dieses 
in den Geweben und selbstverstandlich auch 
im Blute nachweisen. Wirverfiitterten groBeMengen 
von Riibol und von Hammeltalg, und fanden dann ein 
sehr stark ausgesprochenes Fettspaltungsvermogen im 
Plasma. Hier sei gleich erwahnt, daB bei den 
Proteinen und Peptonen und ferner bei den 
Kohlehydraten dieselbe Wirkung erreichbar 
ist, wie nach parenteraler Zufuhr, wenn der 
Dbertritt dieser Stoffe durch eine Dberschwem
mung des Darmkanals mit den betreffenden 
Nahrungsstoffen von der Darmwand aus er
zwungen wird. Ferner sei hervorgehoben, daB es 
auch gelingt, auf diesem Wege eine Anaphylaxie 
hervorzurufen. Wird einem Tier eine groBe Menge von 
EiereiweiB zugefiihrt, dann geht unzweifelhaft unver-
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andertes Protein in die Blutbahn uber. Moglieh ist, 
daB auch Peptone zur Resorption kommen, die noch die 
spezifische Struktur des EiereiweiBes beitzen. Dieser 
Ubertritt HiBt sich durch die sog. biologischen Reak
tionen, Priizipitinreaktion uSW., vor allen Dingen 
aber in exaktester Weise durch den Nachweis von 
peptolytischen Fermenten in der Blutbahn feststellen. 
Wird nach bestimmter Zeit EiereiweiB zum zweitenmal 
parenteral oder enteral - in diesem letzteren Falle muB 

die Zufuhr eine sehr reiehliche seinl ) - eingefiihrt, 
dann erhalt man gleiehfalls den Zustand des Shockes. 

Da, wie schon betont, auch die arteigenen Fette in 
der Blutbahn ein gesteigertes Fettspaltungsvermogen 
hervorrufen, ist es ziemlich schwer, zu entscheiden, 
ob die artfremden Fettstoffe eine spezifische Wirkung 
auslosen. Weitere Versuche miissen hier eine Ent
scheidung bringen. 

Endlich haben wir auch begonnen Nukleopro- Parenterale 
, Zufuhr von 

teide, Nukleine und Nukleinsauren mit Um- ~e~~~r:d 
gehung des Darmkanals in den Organismus einzu- ~:u~:.
fiihren. Es ergab sieh, daB nach Zufuhr dieser Korper 
in gesteigertem MaBe Fermente im Blutplasma auf-
treten, die diese Korper rasch abbauen (vgl. hierzu 
auch Lit. 2I). Ferner konnte gezeigt werden, daB sich 
sowohl fur bestimmte N ukleoproteide als auch fiir 
Nukleine anaphylaktische Erscheinungen ganz spe
zifischer Art hervorrufen lassen. Versuche, die ge-

1) Die enterale Sensibilisierung und darauf folgende enterale 
Shockauslosung ist uns his jetzt nur zweimal einwandfrei gegliickt. 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Au1L 6 
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meinsam mit Kashiwado durchgefiihrt worden sind, 
ergaben bei Meerschweinchen, daB die zweite Injektion 
des gleichen Materials, das zur ersten Einspritzung 
verwandt wurde, eigenartige Kr1impfe der Nacken- und 
der Kiefermuskulatur hervorruft. Ferner zeigte sich 
regelmaBig eine vermehrte Peristaltik. Die Tiere 
lieBen fortwahrend Kot. Bald traten dann auch Lah
mungserscheinungen auf. Immer war ein starker 
Temperatursturz vorhanden. Wir spritzten z. B. 
Nukleoproteide und Nuklein-Substanzen, die aus 
Thymus dargestellt worden waren, ferner Nukleo
proteide aus den Blutkorperchen der Gans. Die Reak
tion war in allen Fallen eine streng spezifische. Bei 
der Verwendung von Nukleinsauren konnten wir keine 
bestimmten Resultate erhalten. Es scheint, daB diese 
keine anaphylaktischen Erscheinungen hervorrufen, 
konnen. Es diirften bei den Nukleoproteiden und 
Nukleinen die EiweiBkomponenten den Aus
schlag geben. Esgelingt vielleicht, durch eine syste
matische Untersuchung der Kernsubstanzen verschie
dener Zellarten des gleichen Individuums die Frage zu 
entscheiden, ob "kerneigene" EiweiBkorper am Aufbau 
der Kerne beteiligt sind, oder ob dem Kern im Zell
stoffwechsel eine Rolle zukommt, die sich von Zelle 
zu Zelle innerhalb des gleichen Individuums in ahn
licher Weise wiederholt. 

Es sei noch hervorgehoben, daB umfassende Ver
suche in Angriff genommen worden sind, urn die Frage 
z.u entscheiden, ob der tierische Organismus auch gegen 
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die Bausteine der Nahrungsstoffe Fermente mobil 
macht, wenn man ihm solche in groBerer Menge in 
das Blut einfiihrt. Kann das Serum eines Tieres, dem 
man groBere Mengen von Aminosauren, Purinbasen, 
Monosaccharide usw. in die Blutbahn eingefiihrt hat, 
solche verandern? Die bisherigen Versuche ergaben 
ein negatives Resultat (A. und Bassani). Wahrschein
lich werden diese einfachen Verbindungen, die ja blut
eigen und zelleigen sind und nur quantitativ fremd
artig wirken, zum Teil durch die Nieren ausgeschieden, 
zum Teil den Zellen zugefiihrt und von diesen ver
wertet. 

Solange die rein chemische Forschung uns 
auf Fragen, welche die feinere Struktur von 
Zellbausteinen betreffen, keine Antwort geben 
kann, sind wir auf indirekte Methoden an
gewiesen. Diese haben in relativ kurzer Zeit schon 
ein gewaltiges Gebiet erschlossen und iiberall interes
sante Ausblicke auf allerlei Zellprozesse erOffnet. Es 
ist die Aufgabe der Zukunft, all den gemachten Beobach
tungen mit exakten Methoden nachzugehen und die 
vielen Unbekannten, mit denen die bisherigen Methoden 
zurzeit noch rechnen miissen, durch bekannte GroBen 
zu ersetzen. 

Fassen wir all die beobachteten Erschei- Zusammen
fassung der 

nungen zusammen dann ergibt sich das fol- besproche-
, nen Erschei-

gende Bild. Mit der Zufuhr von artfremden und nungen. 

speziell plasmafremden Substanzen bringen wir Stoffe 
6* 
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in den Organismus hinein, die den Korperzelien ihrer 
ganzen Struktur nach vollstandig fremdartig sind. Es 
hat kein Umbau stattgefunden. Damit die Korperzellen 
diese Stoffe verwerten konnen, miissen die dem Or
ganismus angepaBten Produkte so weit abgebaut wer
den, daB ihr spezifischer Charakter verloren geht. Dieser 
Abbau erfolgt durch Fermente und setzt offenbar sehr 
rasch ein. Die blut- resp. plasma- und korperfremden 
Stoffe sind fiir die Zellen nicht gleichgiiltig. Sie konnen 
eine schadigende Wirkung entfalten. Beim Abbau dieser 
Stoffe bilden sich zunachst Abbaustufen, die gewiB an 
und fiir sich zum Teil wenigstens dem Organismus auch 
fremd sind. Sie konnen unter Umstanden ebenfalls 
schadlich sein. Entstehen diese Stoffe bei dem stufen
weisen Abbau stets nur in geringer Menge, und erfolgt 
der weitere Abbau sehr rasch, dann wird die Schadigung 
nur eine geringfiigige und eine voriibergehende sein. 
Wenn dagegen auf einmal sehr viele derartige Abbau
stufen vorhanden sind, dann konnen sie in ihrer 
Gesamtheit schwere Storungen verursachen. Es 
braucht in diesen Fallen nicht nur ihre chemische 
Natur, ihre Struktur und Konfiguration zum Ausdruck 
zu kommen, wir miissen vielmehr auch daran denken, 
daB beim Abbau der kolloiden Stoffe Produkte ent
stehen, die einen EinfluB auf den osmotischen Druck 
ausiiben und auf diesem Wege bestehende Gleichge
wichte storen konnen. Was wir im Plasma beobachten, 
vollzieht sieh, wie oben schon hervorgehoben, vielleicht 
in gleieherWeise auch im Zellinnern. Bemerkt sei noch, 
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daB der Organismus bei der Zufuhr von einfacher kon
stituierten Korpern, von Kristalloiden, sich auBer durch 
Abbau des fremdartigen Materials noch dadurch wehren 
kann, daB er es zum Teil wenigstens durch die Nieren 
ausscheidet. Die gleiche AbwehrmaBregel kann auch 
einsetzen, wenn beim Abbau kompliziert gebauter Stoffe 
einfachere Bruchstiicke entstanden sind. Die Aus
scheidung beschleunigt in diesem Falle die Entfernung 
des blutfremden Materials aus dem Korper. Freilich 
verliert dann der Organismus einesteils kostbares Brenn
material und andernteils manchen Baustein fiir seine 
Zellen. 

Mancherlei Beobachtungen sprechen dafiir, daB die 
parenteral zugefiihrten Stoffe, soweit sie umgebaut wer
den konnen, yom Organismus verwertet werden, d. h. 
der Ernahrung dienen. Es wird in gewissem Sinne 
die Verdauung, die sich sonst im Darmkanal 
vollzieht, und die bewirkt, daB nichts Fremd
artiges in den Korper iibergeht, in der Blut
bahn nachgeholt. 

Nach unseren Beobachtungen unterliegt esDerti~ische Orgamsmus 
somit keinem Zweifel mehr, daB der tierische iSt~ fremMd-ar 1gem a-

Organism us fremdartigem Ma teriale gegen ii ber t~~::~:t 
nicht schutzlos preisgegeben ist. Brechen korper_preiSgegeben. 

fremde Produkte in seinen Korper ein, dann sendet er auf 
die speziellen Substratarten eingestellte Abwehrfermente 
aus. Diese bewirken nicht nur durch weitgehenden 
Abbau eine Zerstorung des spezifischen Charakters des 
parenteral zugefiihrten Stoffes, sondern sie ermoglichen 
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auch eine Verwertung der sich bildenden Spaltprodukte 
im Zellstoffwechsel. Die festgestellte Reaktion gestattet 
uns jederzeit, zu entscheiden, ob eine bestimmte Sub
stanz korpereigen ist oder nicht. Nun haben wir 
bereits betont, daB wir neben korpereigenen und 
korperfremden Stoffen ohne Zweifel auch blu t- resp. 
plasmaeigene und blut- resp. plasmafremde, 
und endlich zelleigene und zellfremde zu unter
scheiden haben. Wir haben bereits geschildert, wie 
der Darm mit seinen Fermenten und denen der An
hangsdriisen alles Fremdartige zerlegt, bis ein indif
ferentes Gemisch von einfachsten Bausteinen iibrig 
bleibt, und wie dann die Zellen der Darmwand und der 
Leber die resorbierten Produkte sorgfaltig priifen, ob 
auch alles Korper- und Blutplasmafremde entfernt resp. 
umgewandelt ist. AuBerdem sorgen aIle Korperzellen 
dafiir, daB aus ihnen nichts in die Blutbahn iibertritt, 
das nicht einen bestimmten Grad des Abbaues erreicht 
hat. Als schiitzende HiiIle legt sich auBerdem zwischen 
Blutbahn und die Korperzellen die Lymphe mit ihren 
vielseitigen Einrichtungen. Hier wird nochmals alles 
sortiert und erst dann in die Blutbahn entlassen, wenn 
alles blut- resp. plasmaeigen geworden ist. Fiir uns 
existiert kaum mehr ein Zweifel dariiber, daB das Lymph
system in der erwahnten Richtung im Stoffwechsel eine 
sehr wichtige vermittelnde Rolle spielt. Bald werden 
Stoffe abgebaut und zu plasmaeigenen Stoffen gestem
pelt, bald werden Produkte bestimmter Art aufgebaut. 
Die Lymphe ist, wie schon betont, in gewissem 



Sinne als Puffer zwischen Blut- und Korper
zellen aufzufassen - als eine neutrale Zone, in 
der alles soweit als moglich a usgeglichen wird. 

Wenn diese Vorstellungen richtig sind, dann muD Indirek~ 
NachweIs 

es moglich sein, korpereigenen, jedoch blut- resp.blutfremder, 
zusammen-

plasmafremden Substanzen nachzuspiiren, indem wir s~=~~::n 
auf bestimmte Fermente fahnden. Es ist wohl denk- :i~: ~i-:. 
bar, daB bei bestimmten Krankheiten die Zellen den ~:=~:. 
Abbau der Nahrungsstoffe und der Korperbestandteile 
nur ungeniigend vollziehen, und daB gewissermaBen noch 
zelleigene Stoffe an die Lymphe abgegeben werden. Diese 
wird, wie schon eingangs betont, in manchen Fallen mit 
Hilfe ihrer Zellen, der Leukozyten, und ihrer speziellen 
Organe, ihrer Driisen, soweit es moglich ist, eingreifen, 
und manches plasmafremde Produkt, bevor es in das 
Blut eindringt, noch zu zerlegen such en. In vie1en Fallen 
diirfte aber wohl plasmafremdes Material in das Blut 
hineinge1angen und Storungen aller Art bewirken. 

Wir kennen nun zwei Zustiinde, bei denen ohne Zustiinde, 
bei denen 

Zweifel plasmafremde Stoffe im Blute kreisen. Es bl~=~les 
ist dies die Bence J ones'sche Albuminurie undBen~j~~es. 
die S c h wan ge rs c haft. Bei derletzteren sind es sicher s~~~~. 
arteigene Stoffe, wiihrend bei ersterer die Moglichkeit 
besteht, daB nicht arteigene Verbindungen vorliegen. Die 
Bence J ones'sche Albuminurie findet sich namlich wohl 
fast immer mit Sarkomatose der Knochen verkniipft. 
Ob das Sarkom als arteigenes Gewebe oder ganz fremd-
artiges zu betrachten ist, wissen wir zurzeit noch nicht. 
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~~~ter- Was die Schwangerschaft anbetrifft, so wissen 
wir seit den wichtigen Beobachtungen Schmorls, daB 
es zur AbreiBung von Zellen der Chorionzotten kommen 
kann, die dann in der Blutbahn verschleppt werden. 
Namentlich Veit hat gezeigt, daB solche Vorgange 
relativ haufig sind 1). Weichard t und spater auch 
Richard Freund versuchten das Erscheinen der Cho
rionzotten in der Blutbahn in Zusammenhang mit der 
Eklampsie zu bringen. Weichardt dachte an eine Zell
auflosung - Zytolyse. Es sollten dabei toxische 
Produkte entstehen. 

Fiir uns hatten diese Beobachtungen und 
Ansichten insofern eine Bedeutung, als sie 
uns darauf hinwiesen, daB wahrend der Gravi
dita t die Moglichkeit bestand, arteigenes j edoch 
plasmafremdes Material im Blute anzutreffen. 
War unsere Ansicht richtig, wonach der tierische Or
ganismus Fermente spezieller Art mobil macht, sobald 
plasmafremdes, wenn auch arteigenes Material in dasBlut 
iibergeht, dann muBte es somit moglich sein, wahrend 
der Schwangerschaft solche nachzuweisen. Da j edoch die 
Fermente erfahrungsgemaB nach I4--2l Tagen nach 
stattgehabter Zufuhr der plasmafremden Stoffe wieder 
verschwinden, so war kaum zu hoffen, daB stets wah
rend der Schwangerschaft Abwehrfermente anzutreffen 
sind. Man muBte vielmehr eine sehr groBe Anzahl 

1) Vgl. hierzu Hans Hinselmann: Die angebliche. physio
logische Schwangerschaftsthrombose von Gef1i.Ben der uterinen 
Plazentarstelle. Ferdinand Enke, Stuttgart 1913. 
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von Fillen untersuchen, urn den gliickliehen Fall zu 
fassen, bei dem gerade kurz zuvor eine Ab16sung von 
Zottenzellen stattgefunden hat. 

Die Erfahrung zeigte j edoch bald, daB das Wiihrend der ganzen 
Serum von Schwangeren immer Abwehrfer- sDchauer der wanger-
mente enthalt die auf PlazentaeiweiB ein_·~a!t linden , SIch 1m Blute 
gestellt sind. Es kann somit das Loslosen von Cho- tfscl,t;':t~-
rionzottenepithelien zum mindesten nieht allein die ~~::!t~e 
Ursache des Erscheinens der Abwehrfermente sein. Dazus;~7~! ~~r
kommt, daB auch die Stute wiihrend der Schwanger- miigen. 

schaft iiber Abwehrfermente verfiigt, die auf Plazenta-
eiweiB eingestellt sind. Die Stutenplazenta zeigt Kreis
laufverhaltnisse, die eine Verschleppung von Chorion
zottenzellen wohl ausschlieBen. 

Wie konnen wir uns das Vorhandensein DieUrsache . des Auftre-

der Abwehrfermente wahrend der Schwanger- A=~~:-
schaft erklaren? Sie werden ganz sicher nur in ~~~:n 
auBerst seltenen Fallen durch das Hineingelangen von Sch;:;,~ge
morphologischen Elementen hervorgerufen. In den 
allermeisten Fillen handelt es sieh urn den Dbergang von 
einzelnen Stoffen - Bestandteilen bestimmter Zellen 
oder deren Abbaustufen. Es konnte nun sein, daB 
die sieher auBergewohnlich lebhaften Stoffwechsel
prozesse an der Grenze zwischen miitterlichem und 
fotalem Organismus dazu fiihren, daB mancherlei Pro-
dukte von den Plazentazellen nur ungeniigend zerlegt 
werden. Der Stoffwechsel geht vielleieht mit einer ge-
wissen Dberstiirzung vor sich. Es ist aber auch denk-
bar, daB die Zellen Fermente an das miitterliehe Blut 



- 90 -

abgeben. Wir werden spater noch bei der Diskussion 
der Herkunft der Fermente erfahren, daB nicht aIle 
bIutfremden Fermente unbedingt sekundar vorhandenen 
bIutfremden Substraten folgen. Sie konnen gleichzeitig 
mit Zellinhalt oder allein ins Blut tibergehen. 

Die folgende Ansicht trifft vielleicht das Richtige. 
Der mtitterliche Organismus verftigt bis zum Eintritt 
der Graviditat tiber eine bestimmte Summe von Zellen 
bestimmter Art. AIle sind in ihrem Stoffwechsel har
monisch auf einander abgestimmt. Nun kommt es 
mit erfoIgter Befruchtung zum Auftreten eines ganz 
neuartigen Gewebes, das bestimmte Aufgaben zu er
fiillen hat. Sind das befruchtete Ei und die mit ihm 
entstehende Plazenta mit ihren Zellarten auch ganz' 
arteigen, so bietet doch der Stoffwechsel all dieser 
Zellen etwas ganz Neuartiges ftir den Zellenstaat des 
mtitterlichen Organismus. Das BIut erhalt wahrschein
Iich Stoffe - vielleicht auch Sekrete -, die plasma
fremd sind und bleiben. Die Zeit ist zu kurz, als daB 
das BIut sich vollig an diese neuartigen Stoffe gewohnen 
konnte. Die Plazenta wtirde von diesen Gesichtspunkten 
aus mit dem Fotus im mtitterlichen Organismus nie 
ganz heimatberechtigt werden. Mit der AusstoBung 
der Plazenta, bei der vielleicht auch Fermente eine 
vorbereitende Rolle spieIen, verschwinden die auf ihr 
EiweiB eingestellten Abwehrfermente wieder ziemlich 
rasch. Es ist nattirlich auch moglich, daB mannig
faltige Momente die auf PIazentabestandteiIe ein
gestellten Fermenten bedingen. 
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Die zuletzt diskutierte Anschauung ergibt die Mog
lichkeit, das Einsetzen der Funktion eines be
stimmten Organes zu priifen. Wiirde ein Organ 
zu einer bestimmten Zeit plotzlich eine bestimmte 
Funktion, z. B. die Lieferung eines bestimmten Sekre
tes, aufnehmen, dann ware es denkbar, daB dieses zu
nachst "plasmafremd" wirkt. Vielleicht ware zur Puber
tatszeit von seiten der Keimdriisen etwas Derartiges 
zu erwarten. N ach dieser Richtung bei briinstigen 
Tieren angestellte Untersuchungen ergaben bis jetzt 
noch kein sicheres Resultat. Umgekehrt fiihrt vielleicht 
das Aufhoren der Funktionen bestimmter Organe zu 
blutfremden Stoffen. Sie werden nicht plotzlich ein
gestellt und fiihren vielleicht beim allmahlichen Ab
klingen zu mangelhaft abgebauten Produkten. Auch die 
Involution selbst kann die Bildung blutfremder Produkte 
im Gefolge haben. Wir denken hier speziell an die Riick
bildung der Thymusdriise und an das Klimakterium. 

Zahlreiche eigene Untersuchungen und so1che ver
schiedener Forscher haben ergeben, daB wahrend 
der ganzen Zeit der Schwangerschaft im Blute Ab
wehrfermente kreisen, die imstande sind, Plazenta
eiweiB abzubauen. Schon ca. 8 Tage nach der 
stattgehabten Befruchtung sind die Fermente nach
weisbar. Ihre Gegenwart ist entweder vom Kreisen 
der Plazenta entstammender, plasmafremder Stoffe 
abhangig, oder es sind im miitterlichen Elute jene 
Fermente vorhanden, die den Plazentazellen zuge
horen und aus diesen in das Blut gelangt sind. Wahr-
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scheinlich kommen drei Momente in Betracht: Zer
fallende Plazentazellen liefern dem miitterlichen Blute 
fremde Substrate und Fermente. Ferner wird es vor
kommen, daB Plazentazellen nur Fermente oder nur 
ungeniigend angebaute, noch zelleigene Substrate ent
lassen. Die Abwehrfermente verschwinden innerhalb 
I4-21 Tagen, wenn die Plazenta nicht mehr mit dem 
miitterlichen Organismus in Verbindung steht. 

Es ist auch versucht worden, Plazen tagewe be mi t 
fotalem Blutserum abzubauen. Es trat keine 
Verdauung ein. Ebensowenig greift das Serum 
Schwangerer Gewebe des Fotus selbst an. 
Allerdings muB diese Beobachtung noch stark erweitert 
werden. Es ware a priori denkbar, daB es Entwick
lungsstadien gibt, in denen das fotale Gewebe noch 
so wenig differenziert ist, daB es noch einen gemein
samen Charakter tra.gt. Nabelblutserum + Serum 
von Schwangeren zeigte auch keinen Abbau. Ware 
ein solcher eingetreten, dann hatte man eine sehr ein
fache Methode zur Diagnose der Schwangerschaft 
gehabt! 

Nach den jetzt vorliegenden Erfahrungen dad be-
Diagnose derhauptet werden, daB es in eindeutiger Weise ge-Schwanger-
schaft resp·lingt aus dem Verhalten des Blutserums des Vorhan- , 
~andenseinSgegeniiber koaguliertem Plazentagewebe resp elner .. leben... • 

~;t~l:z~:agegeniiber Plazentapepton eine bestehende 
wehrfermen-S h h f d' t· . d k ten, die auf C wangersc a t zu Iagnos IZIeren 0 er, or-

PJazenta- k d .. k h . db' eiweiB ein- re ter ausge rue t, zu entsc el en, 0 elne 
gestellt sind. h d . d· . d .. tt Plazenta vor an en 1St, Ie mit em mu er-
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lichen Organismus noch in Austausch steht. 
Eine Einschrankung ist nur deshalb notwendig, well 
einige Zeit nach der AbstoBung der Plazenta die Ab
wehrfermente noch nachweisbar sind. Fur die prak
tische Serodiagnostik der Schwangerschaft 
kommt naturlich dieser Umstand kaum je in Betracht, 
weil man ja den zu untersuchenden Fall klinisch 
kennt. Normale, nicht schwangere Individuen 
ergeben keinen Abbau von Plazentagewebe. 

Es war nun die auBerordentlich wichtige Frage zu Rulen auch 
andere blut-

entscheiden,ob auch dann Abwehrfermente allgemeinererfremde Stoffe 
Abwehr-

N atur auftreten, wenn der Organismus sonstige plasma- h=:.n::'e 
fremde Stoffe enth1ilt. Diese Fragestellung HiBt sich !!:~n~t 
folgendermaBen pr1izisieren: Baut Serum von Indi- bauen? 

viduen, die an Infektionskrankheiten leiden, 
ein Karzinom besitzen, oder Erkrankungen 
anderer Natur aufweisen, Plazentagewebe ab? 
A priori muBte man dies annehmen, denn es war be
obachtet worden, daB nach Zufuhr von artfremden 
Stoffen in die Blutbahn nicht Fermente auftreten, die 
nur die eingefuhrte Verbindung abbauten, sondern die 
erzeugten Abwehrfermente griffen eine Reihe weiterer 
Stoffe der gleichen Art an. Es waren keine streng spezi-
fischen Abwehrfermente gebildet worden, sondern nur 
solche, die in ihrer Wirkung auf eine bestimmte Klasse 
von Verbindungen beschrankt waren. A uch als zu den 
Versuchen korpereigene, jedoch .plasmafremde 
Stoffe gewahlt wurden, traten nicht streng spezi-
fische Fermente auf! 
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Das Auf- Wir priiften das Serum von tuberkulosen In-treten von 

ferAbwehtenr- dividuen, von Karzinomtragern, von Personen mit 
men , 

s~':'::~!s~"b_Salpingitis usw. auf das Verhalten gegeniiber Pla-
g!s~:l~ ~~d.zentagewebe. Es trat in keinem Faile ein Abbau ein I 

Zu unserer groBen Oberraschung zeigte es sich, 
daB der tierische Organismus dann mono
valente resp. ganz bestimmte Fermente und 
nur diese mobil macht, wenn bestimmte Zellen 
von sich aus plasmafremde Stoffe abgeben. 

Versuch 
einer Erklii Wie solI man sich dieses verschiedene Ver-
rung fur diehalten erklaren, J' e nachdem wir kiinstlich 

Beobach-
tung,dalldasplasmafremde Stoffe zufiihren oder der Orga-Blutserum 
st=e~;e-nismus selbst diese Zufuhr iibernimmt? Es sind 
m~;e':-::~:b-verschiedene Moglichkeiten vorhanden. Einmal wird 
::ra~ino~':. die Zelle das plasmafremde Material nur in Spuren 
stin:~~~.an-abgeben. Wir konnen diese VerhaItnisse nicht nach-

ahmen. Unsere Eingriffe sind immer brutal. Wir 
schaffen ohne weiteres pathologische Verhaltnisse. Wir 
konnen die Zufuhr in Spuren schon deshaIb nicht nach
ahmen, weil wir den sicher vorhandenen Regulations
mechanismen aus deren Unkenntnis keine Rechnung 
zu tragen vermogen. Wir verandern mit der Ein
spritzung des fremdartigen Materials mit einem Schlage 
die Zusammensetzung des Blutes. Wir schadigen den 
ganzen Organismus. Es ist in dieser Hinsicht von 
groBem Interesse, daB man dann, wenn z. B. Rohr
zucker in sehr geringen Mengen zugefiihrt wird, Ab
wehrfermente erhaIt, die nur Rohrzucker abbauen. 
Steigert man die Menge des Rohrzuckers, dann wird 
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sehr oft, aber nicht immer!, auch vom Blutserum 
Milchzucker abgebaut. 

Weiterhin ist die Moglichkeit vorhanden, daB die 
von uns kiinstlich zugefiihrten Stoffe nicht mehr jene 
Feinheit in der Organisation besitzen, urn das Auf
treten nur jener Fermente zu bedingen, die auf sie 
eingestellt sind. Die Zelle gibt die einzelnen plasma
fremden Stoffe mit ihrem ganz spezifischen Gepriige abo 
Wir dagegen bringen schon verandertes Material in die 
Blutbahn. 

Vor allem diirfen wir eines nicht vergessen! Wenn 
wir Proteine oder Peptone und dergleichen in die Blut
bahn einfiihren, dann sind das sicher in keinem Falle 
einheitliche Verbindungen. Mit den Peptonen 
fiihren wir sicher ungeziihlte verschiedenartige Abbau
stufen von Proteinen in die Blutbahn ein. Nehmen wir 
Z. B. EiereiweiB, dann sind ohne Zweifel auch zahl
reiche, ganz verschiedenartige EiweiBstoffe zugegen. Wir 
diirfen dabei nicht iibersehen, daB Spuren der einze1nen 
Stoffe geniigen, urn die Fermentbildung anzuregen. Die 
Zelle dagegen entliiBt wahrscheinlich ganz bestimmte, 
wohl charakterisierte Stoffe. 

Fiihren wir das plasmafremde Material kiinstlich 
zu, so reagiert der tierische Organismus, weil stets 
Gemische von Stoffen vorliegen, darauf mit einer 
ganzen Summe von Abwehrfermenten. Versagen da
gegen einzelne bestimmte ZeBen an irgendeiner Stelle 
ihres Stoffwechsels, dann erscheint im Blutplasma von 
Moment zu Moment immer nur eine Spur eines spezi-
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fisch organisierten Stoffes. Er wird sofort durch das 
ihm entgegengesandte Abwehrferment seiner Eigenart 
entkleidet. 

Vielleicht ist auch die Herkunft, die Zahl und Art 
der Abwehrfermente von entscheidender Bedeutung fiir 
den Umfang ihrer Wirkung. Es ist denkbar - wir 
kommen auf diesen Punkt noch ausfiihrlicher zuriick-, 
daB Substrate, die aus bestimmten, arteigenen Zellen 
stammen, diese anregen, die entsprechenden Fermente 
an das Blut abzugeben. In diesem Falle wiirden wir 
eine streng spezifische Wirkung des fermenthaltigen 
Serums beobachten. Gibt ein Organ Fermente an das 
Blut ab, das in seinen Zellen eine ganze Summe von 
proteolytischen und peptolytischen Fermenten produ
ziert, dann wird das betreffende Serum alle moglichen 
EiweiBarten angreifen konnen. So wird z. B. diePankreas
driise vielleicht immer dann ein Multiplum von Fermen
ten Hefem, wenn in der Blutbahn artfremde oder stark 
denaturierte arteigene Stoffe kreisen. Vielleicht kommt 
es auch nocli auf die Starke des gesetzten Reizes, den 
Grad der durch die patenterale Zufuhr blutfremder 
Stoffe bewirkten Veranderung an. 

Kannkoagu
liertesEiweiB 

Man wird nun gegen diese Vorstellungen ein-
nO~fielch'ne wenden, daB es dann ganz unverstandlich sei, wes-
speZl s e 

Strukturundhalb man die spezifisch eingesteUten FerKonfigu-
~~~~~? mente mit gekochten Geweben erkennen kann! 

Es diirfte doch durch das Kochen manche Feinheit im 
Aufbau des Substrates verwischt werden. Dies gilt 
ohne Zweifel nur von den physikalischen Eigenschaften, 
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dagegen kaum von den chemischen. Wir konnen einen 
Korper der Zusammensetzung A-B-C-D und einen 
solchen von der Struktur B-C-D-A lange Zeit 
kochen, beide werden immer noch die gleiche Zusammen
setzung und die gleiche Struktur besitzen, wohl aber 
konnen physikalische .Anderungen eintreten. So kann 
z. B. das Drehungsvermogen sieh andem und dadurch 
auch teilweise das biologische Verhalten beeinfluBt 
werden. Es sprieht somit niehts dagegen, daB das 
Substrat, auf das das Ferment eingestellt ist, trotz 
vielleicht neu erworbener Eigenschaften fUr das Fer
ment noch angreifbar ist. Wir konnen mit einem 
auf ein bestimmtes SchloB eingestellten Schliissel 
dieses auch dann noch aufschlieBen, wenn es in 
weitgehendem MaBe zerst6rt und vedindert ist, wenn 
nur noch der Schliissel in die'FiihrungpaBt und den 
Riegel zuriickbringen kann. Der ganze iibrige An
teil des Schlosses kann dabei von Grund aus verandert 
sem. 

Die Fermente packen ein bestimmtes Substrat 
an bestimmter Stelle an. Sie verbinden sieh sehr 
wahrscheinlich immer mit Gruppen, auf die sie ein
gestellt sind. Erst dann erfolgt sekundar die Storung 
des Gleichgewichtes der Verbindung. Solange nur 
diese Stelle unverandert ist, vermag das Ferment noch 
zu wirken. Ganz anders liegen die VerhaItnisse, wenn 
wir dieses stark veranderte Produkt mit all seinen 
Gruppen in die Blutbahn bringen. SolI der Abbau 
ein vollstandiger sein, dann muB eme Vielheit von 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Aufl. 7 
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Fennenten wirken. Die neuartigen, durch das Dena
turieren bewirkten VerhaJ.tnisse kommen bei der Zufuhr 
in die Blutbahn voU zum Ausdruck. Bei der Suche 
nach den Fennenten setzen wir mit dem gekochten 
Gewebe eine Vielheit von Proteinen der Ferment
wirkung aus. Es kommt hier nur jene Gruppierung 
von Atomen in Betracht, auf die das Fennent ein
gestellt ist. AUe anderen Gruppen fallen auBer Be
tracht, denn, daB durch das Kochen Strukturver
haJ.tnisse geschaffen wurden, die nun auch Fermenten 
zuganglich sind, fUr die das nicht denaturierte Sub
strat unzuganglich war, ist wohl kaum anzunehmen. 
Viel eher ware mit der Moglichkeit zu rechnen, daB 
mit zu weit gehender Denaturierung eine ursprunglich 
angreifbare Gruppe so stark verandert wird, daB nun
mehr das Fennent unwirksam bleibt. Die Gruppe 
konnte ihm fremd geworden sein. 

Beim Dialy- Viel schwerer wiegend ist auf den ersten Blick der 
sierverfahren 

~~~~:~~folgende Einwand. Wir benutzen beim Dialysier-
!~:o:ee:,_verfahren koagulierte EiweiBstoffe, urn auf 
~~~~: Abwehrfermente zu fahnden. Bei der optischen 

aus. Methode werden aus diesen dargestellte Peptone 
verwendet. Liegt da nicht ein Widerspruch in der 
Untersuchungsmethodik mit den oben entwickelten 
Vorstellungen uber die Entstehungsursache der Ab
wehrfennente vor? Wenn wir uns vorstellen, daB die 
Abwehrfermente die Aufga'be haben, plasmafremdes, 
aus mehreren Bausteinen aufgebautes Material in seine 
Bausteine zu zerlegen, dann mussen wir ohne weiteres 
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annehmen, daB Fermente zur Stelle sind, die den 
Abbau wenigstens so weit durchfiihren konnen, daB die 
zellspezifischen Merkmale zerstort werden. Infolgedessen 
miiBten wir erwarten, daB falls Proteine von den Ab
wehrfermenten abgebaut werden, auch Peptone zer
legt werden, vorausgesetzt, daB wir so1che als Sub
strat benutzen, die den normalen fermentativen Ab
baustufen des Ausgangsmateriales entsprechen. Wenn 
wir also annehmen, daB das plasmafremde Material stets 
EiweiBcharakter hat, d. h. daB die Abwehrfermente 
ihren Abbau bei dieser Stufe beginnen, dann macht 
es keine Schwierigkeiten, sich vorzustellen, daB das 
Dialysierverfahren und die optische Methode zu den 
gleichen Resultaten fiihren. 1m ersteren Fall lassen wir 
das Abwehrferment den Abbau beim EiweiBstadium 
beginnen und stellen das Auttreten von kristalloiden, 
diffundierbaren Abbaustufen (Peptonen) fest. 1m an
deren Fall arbeiten wir den Fermenten vor und be
reiten Peptone, die wir dann durch die Abwehr
fermente zerlegen lassen. So lassen wir Schwangeren
serum auf gekochtes PlazentaeiweiBgemisch einwir
ken, oder wir verwenden bei der optischen Methode 
aus diesem dargestelltes Pepton. Jm ersteren Fall 
zeigt uns das Auftreten von diffundierbaren Abbau
stufen in dem Dialysat den eingetretenen Abbau von 
EiweiB an. Beim letzteren Verfahren schlieBen wir 
aus der eintretenden Drehungsanderung auf eine Ande
rung in der Zusammensetzung des zugesetzten Sub
strates, namlich des Peptongemisches. 

7* 
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Nun wird wohl oft und vielleicht in der iiber
wiegenden Mehrzahl der FaIle nicht ein Eintritt von 
EiweiB in die Blutbahn erfolgen, sondern von Ab
baustufen aus solchem. Wir konnen ohne weiteres 
verstehen, daB die optische Methode uns verlaBliche 
Resultate ergibt, denn es ist wohl moglich, daB das 
angewandte Peptongemisch auch jene Abbaustufen 
enthiilt, die plasmafremd gewirkt haben. Weshalb 
konnen wir jedoch auch einen Abbau von EiweiB 
feststellen? Wir fangen doch in jenen Fillen, 
wenn die Korperzellen z. B. Peptone mit noch 
zelleigenem Geprage dem Blutplasma iibergeben, 
beim Dialysierverfahren mit dem Abbau bei einer 
hoheren Stufe an, a1s es im Blute selbst der Fall 
war. 

Die Fermente 
als solche 

Leider kennen wir die Fermente ihrer 
sinbekad unst Natur nach gar nicht. Wir erkennen sie 

un nn. 
ausschlieBlich an ihrer Wirkung. Aus diesem 
Grunde vermogen wir auf die meisten Fragestellungen, 
die sich auf Fermente und ihre Wirkungen beziehen, 
nur mit Vermutungen zu antworten. Wir konnen 
uns vorstellen, daB das Ferment auf eine einfachere 
Abbaustufe eingestellt ist und trotzdem auch ein 
komplizierter gebautes Molekiil angreift, sofern jene 
Gruppe, an der es das Substrat anpackt, auch in diesem 
vorhanden und erreichbar ist. Es kommt ja nur darauf 
an, ob das Ferment eine seiner eigenen Struktur und 
Konfiguration entsprechende Gruppe in dem betreffen
den Molekiil vorfindet. Auch muB man damit rech-
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nen, daB in einem hochmolekularen Korper die gleiche 
Gruppierung mehrmals wiederkehren kann. Immer
hin halten wir es fiir wohl moglich, daB man auf 
Fiille stoBen wird, bei denen die optische Methode 
einen Abbau anzeigt, wahrend das Dialysierverfahren 
ein negatives Resultat ergibt. Allerdings ist bis 
jetzt kein einziger solcher Fall einwandfrei nach
gewiesen. 

Alle diese Erorterungen waren iiberfliissig, 
wenn wir einerseits die Fermente und anderer
seits die plasmafremden Bestandteile kennen 
wiirden. So stehen wir ausschlieBlich vor der Tat
sache, daB auf bestimmte Substrate eingestellte Fer
mente im Blutserum unter ganz bestimmten Be
dingungen anzutreffen sind. Vollstandig neu ist 
der eindeutige Nachweis, daB der tierische 
Organismus sich innerhalb gewisser Grenzen 
ganz allgemein mittels Fermenten gegen ab
baufahige, aus mehreren Bausteinen be
stehende Verbind ungen wehrt. N eu ist ferner 
der Gedanke, daB sich mittels dieser Fermente 
die Funktion bestimmter Organe beurteilen 
laBt. Endlich ist neu, daB der tierische Or
ganismus so spezifisch eingestellte Fer
mente mobil macht und damit gleichzeitig 
dokumentiert, daB die Bestandteile seiner 
verschiedenartigen Zellen einen der be
treffenden Zellart allein zukommenden Auf
ba u besi tzen. 
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Einwd~ndAe Es ist gegen die Annahme streng spezifisch ein-gegen Ie n-
~=:nr;:. gestellter Fermente eingewendet worden, daB nicht 
d~~:!f:s~~zanzunehmen sei, daB spezifische Reaktionen vorliegen, 
Einstellung -1 - d tOt to h TOt h H k 1 auf ein be- WeI Ja er sogo an 1 ryp lSC e 1 er nac en e-
s:~:':tte:e-Rosenthal, die Cobragifthamolyse nach Heyne-

sltzen. 0 0 

Be griindung 
des Ver-

mann und ferner dIe Katalysatorenbeemflussung 
nach W eichard t nicht spezifisch seieno Man vergiBt, 
daB ohne Zweifel der fermentative Abbau das Primare 
darstellt, und diejenigen Stofie, die fur die erwahnten 
Methoden in Betracht kommen, erst sekundar eben durch 
die Abwehrfermente entstehen. DaB beim Abbau der 
urspriingliche, charakteristische Bau einer Verbindung 
bald zerstort wird, haben wir wiederholt betont. AIle 
moglichen Abbaustufen verschiedenartigster Herkunft 
konnen in mancher Beziehung gleichartig wirken. So 
laBt sich z. B. eindeutig zeigen, daB die Hydrolyse 
des Dipeptids d-Alanyl-glycin durch Zusatz von optisch
aktiven a-Aminosauren hemmen laBt. Es ist gleich
giiltig, welcher Art die a-Aminosaure ist, wenn sie nur 
zu den Bausteinen der Proteine gehort. Wir weisen 
den Abbau eines spezifisch gebauten Substrates 
nach, wahrend die betreffenden Methoden 
sich mit dem EinfluB der entstandenen Spalt
produkte befassen. 

Selbstverstandlich wiirde der Umstand, daB es 
such~ einer gegluckt ist, auf der gegebenen Basis eine Serodia-Serodlagno-

Botik der gnostik der Schwangerschaft aufzubauen, nicht genugen, rgan-
funktionen. urn von einer Serodiagnostik der Organfunktionen zu 
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sprechen. Die weitere Forschung auf der gegebenen 
Grundlage hat jedoch unter Anwendung der mitge
teilten Methoden' Resultate ergeben, die wohl jetzt 
schon dazu berechtigen, anzunehmen, daB ein neuer 
Weg zur Erweiterung unserer Kenntnisse des 
Zellaufbaus und des Zellstoffwechsels unter 
normalen und pathologischen Verhaltnissen auf
gefunden ist. 

Da zurzeit unsere Kenntnisse der physikalischen und Indirekt~r 
NachweIs 

chemischen Eigenschaften der kompliziert gebautenfr:'~e~l~~.b-

Zellbestandteile und der Stoffwechselprodukte noch ~~~:zd!- :~. 
sehr diirftige sind und auBerdem die plasmafremden g:~~e~f;n 
Bestandteile immer nur in Spuren auftreten, so sind Fermente. 
wir nicht imstande, auf diese selbst direkt zu fahnden. 
Wir miissen deshalb einen indirekten Weg ein
schlagen und priifen, ob ein bestimmtes Blutserum 
iiber Fermente verfiigt, die ein einem bestimmten 
Organ zugehorendes Substrat abzubauen vermogen. 
(Vgl. hierzu auch weiter unten.) Wir legen in ge~ 

wissem Sinne dem Serum bestimmte Fragen vor, 
indem wir ihm alle moglichen Organe zusetzen und 
beobachten, welches oder welche von ihm abgebaut 
werden. Finden wir einen Abbau, dann schlieBen wir 
auf eine irgendwie nicht normale Tatigkeit der Zellen 
des betreffenden Organes. Wir nehmen an, daB 
primar von dem betreffenden Organe Stoffe aus 
den Zellen entlassen wurden, die noch nicht ge
niigend plasmaeigen gemacht worden sind und 
vor allen Dingen noch Ziige erkennen lassen. 
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die den betreffenden Zellarten eigen sind. Oder 
aber es handelt sich, wie wiederholt betont, 
um die Abgabe von Substrat+Ferment oder 
n ur um den Ubergang von Zellfermen ten be
stimmter Art. Die Methode der Fahndung auf 
die blutfremden Fermente bleibt in allen Fallen 
die gleiche. 

Xe":~:=t In Zukunft wird man nicht ganze Organe und Ge
::s:a:; webe zu solchen Untersuchungen wahlen, sondem be
b~:,::~stimmte Zellarten. Man wird femer streng darauf 
s~:rer zu achten haben, ob das verwendete Gewebe normal 

oder verandert ist. Es ist wohl denkbar, daB bei 
bestimmten Erkrankungen nur in bestimmter Weise 
veranderte Gewebe abgebaut werden. Es w,are in 
dies em Falle das erkrankte Gewebe so verandert, daB 
in gewissem Sinne die plasmafremden Stoffe fiir das 
normale Organ zellfremd sind, d. h. es treten Ver
bindungen und Abbaustufen auf, die vollstandig fremd
artig wirken. la, man konnte sogar daran denken, 
daB geradezu korperfremde Produkte sich bilden 
konnen, weil das ganze Organ korperfremd geworden ist. 

Die Tatsache', daB der tierische Organism us 
das Eindringen von plasmafremden Stoffen -
sei es solchen, die dem Stoffwechsel bestimmter Zellen 
seiner Organe entspringen, sei es, daB direkt Bestand
teile von Zellarten im Blutplasma auftreten - mi t 
spezifisch eingestellten Fermenten beantwortet, ist 
von allergroBter Bedeutung fiir die gesamte 
Physiologie und Pathologie. 
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Bis j etzt vermochten wir nur drei verschiedene Bedeutung der Erior-

Proteolytische Fermente zu unterscheiden, nam- SA chung der bwehrrer· 
lich das Pepsin, das Trypsin und das Erepsin.mPhent~fiirl·· ~e 

YSlO ogle. 

Dazu kommen vielleicht noch als proteolytische Fer-
mente das Labferment und das ·Fibrinferment. 
Streng genommen muB das Erepsin ausscheiden, 
wei! es in der Hauptsache auf EiweiBabbaustufen 
eingestellt ist. Die Erfahrungen mit den Abwehr
ferment en legen die Vermutung nahe, daB z. B. 
das Trypsin nicht einheitlicher N atur ist. Zwar ist 
der Fall denkbar, daB Fermente existieren, die, wie 
ein Dietrich zahlreiche Schlosser zu offnen vermag, 
auch ganz verschiedene Substrate abbauen, wenn diese 
nur der gleichen Art von Verbindungen angehoren. 
Wahrscheinlicher ist es jedoch, daB im Trypsin Fer
mente verschiedener Art vereinigt sind. 1m Blute 
treten diese Komponenten vielleicht einzeln in wirk
samer Form auf. 

Die Abwehrfermente, oder allgemeiner bezeich-DieAbwehr. fermen 18 und 
net, die blutfremden Fermente 1) sind fiir unsZeIllfc;:nen18te 

as J.elDS 

ferner, wie schon betont, Reagentien auf dena!;a:.,n::n. 
h k t . t' h t' h B d B heiten der C ara ens ISC en, ypISC en au er e-Strukturund 

stand teile bestimmter Zellarten. Wir wollent!~':f!~~i. 
d· V II . B" 1 kl h G B bestandteile. lese orste ung an emem elsple ar mac en. ro es 
Aufsehen erregte seinerzeit die Beobachtung, daB 
es einzellige Lebewesen gibt, die scheinbar Verst andes
tatigkeit entfalten. So sah man unter dem Mikroskop, 

1) Sie konnen qualitativ oder quantitativ blutfremd sein. 
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wie das einzellige Lebewesen Vampyrella Spirogyrae 
von Algenfaden zu Algenfaden eilt, bis es bei einer 
bestimmten Algenart halt macht, um sie als Nahrungs
quelle zu beniitzen. Man kann noch soviele verschiedene 
Algenarten wahlen, immer wieder wird die gleiche Art 
gefunden! Diese auf den ersten Blick sehr iiberraschende 
Erscheinung findet ihre ErkHi.rung ohne Zweifel in 
folgendem: J edes Lebewesen verfiigt iiber Fermente. 
Emil Fischer hat diese mit Schliisseln verglichen, 
und das Substrat, auf das sie eingestellt sind, mit 
einem SchloB. Wie im allgemeinen ein bestimmter 
Schliissel nur ein bestimmtes SchloB offnet und 
schlieBt, so konnen bestimmte Fermente nur ein 
Substrat von bestimmtem Bau abbauen oder zum 
Aufbau verwenden. 

Die Vampyrella Spirogyrae eilt nun mit ihren Fer
menten, mit denen sie sich Nahrungsstoffe in ge
eigneter Form zurecht machen will, von Algenfaden 
zu Algenfaden. Oberall versucht si.e mit ihren 
"Schliisseln" aufzuschlieBen. Es gelingt ihr das nur 
in einem bestimmten Fall, namlich, wenn das SchloB 
zu den Schliisseln paBt, d. h. wenn die Zellwand des be
treffenden Algenfadens so beschaffen ist, daB durch 
die vorhandenen Fermente ein Abbau erfolgen kann. 
Es wird eine Bresche in die Zellwand gelegt. Der 
Zellinhalt liegt frei und kann nun als Nahrung 
dienen. 

So zeigt uns dieses einzellige Lebewesen an, daB 
die verschiedenen Algenarten einen ganz verschie-
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denen Zellbau besitzen. Die Abwehrfermente er
geben das gleiche. Auch sie vermitteln uns eine Kennt
nis, die wir zurzeit auf keinem anderen Wege uns 
verschaffen konnen. 

Es sind umfassende Untersuchungen im Gange, NachZwelJ'JS 
von e· 

urn festzustellen, 0 b die einzelnen Zellarten !fen;.~t:;, 
eines Organismus iiber spezifisch eingestellte~~~a~~~!~. 
Fermente verfiigen. Wir wissen, daB jede Zelle ~:sd; 
F t b ht d· fiih' rt N h ZelJe, der sie ermen e rauc ,urn Ie zuge en a rungs- entstammen 
t ff kl . d 'h V b' d - eingestellt S 0 e zu zer emern 0 er aus I nen neue er m ungen sind, 

aufzubauen. Ferner wissen wir, daB die Zelle Teile 
ihres Inhalts zerlegen und durch neues Material er-
setzen kann. Sollten sich nicht auch hier spezi-
fische Wirkungen ergeben? Bei den von uns nach 
dieser Richtung ausgefiihrten Versuchen wurden aus 
bestimmten Zellen Peptone bereitet. Es wurde dann 
versucht, diese mittels der entsprechenden Zellfermente 
abzubauen. In der Tat baute PreB- und Macerations-
saft aus bestim~ten Organen nur Pepton resp. Ei-
weiB aus den entsprechenden Geweben ab, d. h. Schild
driisenpreBsaft zerlegte Pepton, das aus diesen Or-
ganen gewonnen worden war, nicht aber solches aus 
Leber (E. Abderhalden, A. Fodor und E. Schiff). Eine 
Ausnahme bildet nur die Niere, deren Fennente 
Peptone aus den verschiedensten Organen angriffen. 
Vielleicht weist dieses Ergebnis auf eine neue Funk-
tion der Niere hin. Sie hat wahrscheinlich die Auf-
gabe, ihr mit dem Blut zugefiihrte, blutfremde Stoffe 
zusammengesetzter Natur, die den Abwehrfennenten 
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des Blutes entgehen, abzufangen, zu zerlegen und 
dadurch dem Organismus noch nutzbar zu machen. 
Es wird von groBem Interesse sein, den Gehalt erkrankter 
Nieren an Fermenten zu bestimmen und festzustellen, 
ob sie ihren Aufgaben noch gewachsen sind. Vielleicht 
ergeben sich aus solchen Studien neue Gesichtspunkte 
fiir die Auffassung der einzelnen Arten von Erkran
kungen dieses Organs. Es schein en nach neueren Ver
suchen enge Beziehungen zwischen Muskel und Leber zu 
bestehen, indem die Zellfermente des letzteren Organs 
die aus Muskelgewebe dargestellten Peptone abbauten. 
(E. Abderhalden und G.Ewald, Ishiguro und Watanabe.) 
Es muB durch umfassende Studien fiber die Spezifitat 
der Wirkung der Zellfermente als solche gelingen, zu be
weisen, daB jede Zellart ihre eigene Struktur hat. Auch 
wenn sich Bestandteile in einzelnen Zellarten finden, 
die mehreren Geweben gemeinsam sind, so dfirfte doch 
in letzter Linie jede Zelle mit besonderen Funktionen 
fiber Verbindungen verfiigen, die ihr ausschlieBlich zu
kommen. Man darf auch nicht fibersehen, daB unsere 
Methoden zum Studium der Fermentwirkung immer 
noch sehr rohe sind. Auch in dieser Richtung sind 
noch groBe Fortschritte zu erwarten. 

Die Zahl der Fragestellungen, die sich an 
das Mitgeteilte anschlieBt, ist so ungeheuer 
groB, daB wir uns damit begnfigen wollen, nur einige 
anzudeuten. 

Erforschung Vor allen Dingen wird man mittels der 
derAbhiin-
gigkeit der mitgeteilten Methoden die gegenseitige Ab-
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hangigkeit der einzelnen Organe studieren einzelnen 
Organe von' 

konnen. Nehmen wir z. B. die Schilddriise weg, e~tntanlderd 
ml e s er 

dann ist vorauszusehen, daB ein anderes Organ, dasb~=:~ 
in einzelnen seiner Funktionen von dieser Druse ab-
hangig ist, in seinem Stoffwechsel gestort wird und 
nun plasmafremdes Material abgibt. Dem Versagen 
dieses Organes folgt vielleicht ein zweites, das bisher 
Sekretstoffe von jenen erhalten hatte, und so enthiillt 
sich uns Beziehung urn Beziehung. Derartige Studien 
miissen uns zeigen, inwieweit ein Organ im Abbau der 
einzelnen Verbindungen von anderen Geweben ab-
hangig ist. Es scheint, daB die Pankreasdriise einen 
Stoff liefert, der notwendig ist, damit z. B. die Muskel-
zellen den Traubenzucker oder Abbaustufen von solchem 
bis zu Kohlensaure und Wasser zerlegen konnen. 
Fehlt die Pankreasdriise resp. sind die betreffenden 
Stoffe nicht zur Verfiigung, dann ist der Trauben-
zucker nicht als Energiequelle verwertbar. Sollten 
analoge Wechselbeziehungen nicht viel haufiger sein, 
als wir ahnen? Es ware unter diesen Umstanden leicht 
verstandlich, weshalb es zu blutfremden Stoffen und 
zu blutfremden Fermenten kommen kann, ohne daB 
auch nur eine einzige Zelle zerfallt. Sobald eine Zell-
art den Abbau der zelleigenen Stoffe aus irgendeinem 
Grunde nicht vollstandig durchfiihren kann, ist einAnlaB 
zum Auftreten blutfremder Stoffe gegeben. Allerdings 
ware zu erwarten, daB in diesem speziellen FaIle keine 
Abwehrfermente im Blute anzutreffen sind, die diese 
Abbaustufen abbauen konnen, wei! ja der Organismus 
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offenbar die entsprechenden Fermente nicht aktivieren 
kann. Es sind jedoch ungezahlte Moglichkeiten vor
handen. Einmal kann vielleicht der von einem anderen 
Organe gesandte, fiir jene spezielle Fermentwirkung 
notwendige Stoff nicht in die betreffenden Zellen ge
langen. Er ist im BIute vorhanden und aktiviert bier 
die Fermentvorstufe und erzeugt so in der Blutbahn 
das zum Substrat hinzugehorende Abwehrferment. 
Ferner ist es denkbar, daB jenes Ferment in der Blut
bahn sich findet, das dasjenige EiweiB, dessen Abbau 
unvollendet blieb, angegriffen hat. Wir benutzen zum 
Nachweis der blutfremden, proteolytischen Fermente 
beim Dialysierverfahren Proteine und konnten somit 
in vitro die gleichen Abbaustufen gewinnen, die eben 
jenes Ze11ferment, das den Angriff auf das ZelleiweiB 
eroffnet hat, im Ze11eib bildet. Diese Beispiele sollen 
nur zeigen, welche Summe von Fragen sich an jedes 
einzelne Problem kniipfen. Ferner solI hervorgehoben 
werden, ein wie reiches Arbeitsgebiet der Biologe vor 
sich hat. 

Vielleicht laBt sich nach Untersuchung eines groBen 
Materiales zeigen, daB Ausfallserscheinungen bestimmter 
Art vorkommen, die nach den bisherigen Erfahrungen 
auf eine Erkrankung eines bestirnmten Organes hin
weisen, wahrend dieses in Wirklichkeit ganz normal 
funktioniert. Es ist namlich folgender Fall denkbar. Wir 
wollen annehmen, daB das Organ B bei einer ganz be
stimmten Funktion von Organ A abbangig sei. Dieses 
soIl ganz normal arbeiten, dagegen sei B so verandert, 



- III 

daB es zelleigene Stoffe an das Blut abgibt. Auf 
solche Produkte sei das von Organ A abgegebene Sekret 
eingestellt. Dieses nndet somit jene Stoffe, die es im 
Organ B beeinflussen solI, bereits im Blute vor. Es 
verbindet sich mit ihnen und gelangt aus diesem 
Grunde nicht zum Organ B. Wir beobachten dieselben 
Ausfallserscheinungen, wie wenn Organ A erkrankt 
ware! Das Dialysierverfahren und die optische Methode 
wiirden in diesem FaIle das zunachst iiberraschende 
Resultat ergeben, daB im Blutserum Abwehrfermente 
vorhanden sind, die auf Bestandteile vonOrgan B einge
stellt sind, wahrend solche, entgegen der Erwartung, 
die auf Bestandteile des Organes A passen, ganzIich 
fehlen wiirden! Organ A versagt eben nur scheinbar, 
well infolge einer primaren Dysfunktion des Organes B 
die Sekretstoffe ihr Ziel nicht an der richtigen Stelle 
erreichen. Sie werden vorher abgefangen! 

Wir wollen nicht unerwahnt lassen daB vieIleichtDasBlutent-, hilt wahr-

after, als man annimmt, im Blute plasmafremde Stoffe .. fStcheiaInlich. o er, s WU' 

kreisen. Wir denken dabei vor allem an zerfallende ~n~,!'~:s-
Formelemente des Blutes. DaB bei anscheinendBestandteile. 
ganz normalen Tieren auf Bestandteile der roten Blut
korperchen eingestellte Fermente vorkommen, beweist 
die Tatsache, daB z. B. von Pferden und Rindem rond 
40% aller untersuchten Tiere einen Abbau von EiweiB, 
das aus Formelementen stammte, ergaben (E. Abder-
halden, A. Weil und Salewski). Schlagend fUr die wahr
scheinliche Ursache dieser Erscheinung sind folgende Ver-
suche. Es wurde einem Kaninchen Blut entnommen. Das 
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Serum baute kein einziges blutfreiesOrgan abo Auch die 
bluthaltigen _. es geniigen Spuren von Blut - blieben 
unabgebaut. Nun wurde dem gleiehen Tiere ohne jede 
weitere Behandlung nach zwei Tagen wieder Blut ent
nommen. Wieder ergab das Serum mit den blutfreien 
Organen keinen Abbau. Dagegen fiel die Reaktion 
bei allen bluthaltigen Organen positiv aus! Es 
war sicher nicht OrganeiweiB abgebaut worden, 
sondern das im Gewebeenthaltene Blut. Das Er
scheinen von Abwehrfermenten nach der Blutentnahme 
ist ohne Zweifel auf die dabei sieher auftretende Zer
st6rung von roten Blutk6rperchen zuriickzufiihren. 
Sollte nicht auch die Resorption des die GefaBwa.nde 
verschlieBenden Fibrinpfropfes auf Abwehrfermente zu 
beziehen sein und diese vielleicht auch an der Organi
sation von Thromben teilhaben? 

Durch Einspritzung von hamolytischem Blut lassen 
sich auch Abwehrfermente erzeugen, die Blutkorper
cheneiweiB abbauen. Damit ist eine Fehlerquelle auf
gedeckt, die nicht hoch genug angeschlagen werden 
kann. Nur absolut blutfreie Organe ergeben 
eindeutige Resultate. Besonders haufig trifft man 
bei Karzinom auf Abwehrfermente, die Blutk6rperchen
eiweiB abbauen. J eder, auch der kleinste BluterguB 
in den Geweben, wird leicht dieser Art von Abwehr
fermenten rufen! 

Auf dem Gebiete der Pathologie gibt es kein 
~~~:~:sgGebiet, das sich nicht zur Erforschung mit den ge-
Vorkommen b M h d' .. d W' 11 .. plasmafrem. ge enen et 0 en elgnen wur e. lr wo en elmge 
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erwiihnen. Zunachst kann man versuchen, mittels aufderSubstrate undFermente 
bestimmte Zellarten eingestellter Abwehrfermente auflm~!chf adn-up tn en 
Organe zu fahnden, die blut- resp. plasmafremde Stoffe ~f~~': 
b b E . d d' d d F 11' . Gebiet der a ge en. s WIr les ann er a sem, wenn em Patbologie. 

bestimmtes Organ seinen sonst normaIen Stoffwechsel 
nicht vollstandig zu Ende fiihrt. Es ist jedoch auch 
der Fall moglich, daB Abbaustufen oder Sekretstoffe 
gebildet werden, die an una fUr sich fremdartig sind. 
Ob auch quantitative VerhaItnisse ausschlaggebend 
sein konnen, muB die Zukunft lehren. Es ware mog-
lich, daB ein ganz normal zusammengesetzter Sekret-
stoff auch dann plasmafremd wirken kann, wenn er 
in zu groBer Menge ins Blut iibergeht. 

Man wird auch in pathologischen Fanen durchStudium der Wechsel-
Verfolgung einer bestimmten Erkrankung feststelIen bdeziehoungen 

er rgane. 

konnen, in welchen Wechselbeziehungen die 
einzelnen Organe zueinander stehen. Man 
beobachtet vielleicht, daB anfangs nur ein Organ 
eine Dysfunktion zeigt. Bald folgt ein anderes 
nach usw. 

Man wird auch therapeutische Studien machenPriifung des Erfolgs the-
konnen. Hat eine therapeutische MaBnahme ein Ver_rapeutischer Mallnahmen 
schwinden vorher vorhandener Abwehrfermente zur p'f;!~!~~:-
Folge, dann wird man die Therapie anders zu beurteilen d:.!':.
haben, aIs wenn diese nicht weichen. 

Ein weites Gebiet stellen aIle Fane -von Degenera-Studium von Degene-
tionen dar, wie Muskel- und N ervendegenera- rations-prozessen. 
tion. Ferner Prozesse, bei denen es zur Bildung von 
Zerfallsprodukten aUer Art kommt, eitrige Ein-

Abderhalden, Abwehrfermente. 4.AuJl. 8 
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schmelzung von Geweben, Resorption von 
Exsudaten, von Blutergiissen, von Throm
ben usw. 

s:~t:~o:~n Ein besonders umfassendes Gebiet stellen natiir
krankheiten'lich die Infektionskrankheiten. Man wird einer

seits festzustellen haben, ob Abwehrfermente gegen 
die betreffenden Mikroorganismen zugegen sind, und 
ferner, ob das befallene Gewebe vom Blutserum ab
gebaut wird. Einmal konnen die Mikroorganismen 
das Gewebe - ihren Nahrboden - in ganz eigen
artiger, korperfremder Art abbauen und dadurch 
plasmafremde Abbaustufen bewirken, oder es wird 
das geschadigte Gewebe so verandert, daB es die nor
malen Stoffwechselprozesse nicht mehr einhalten kann. 
Eine Fiille von Beobachtungen sind auf diesem Ge
biete zu erheben. 

Erwahnt sei, daB festgestellt worden ist, daB bei 
Miliartuberkulose Abwehrfermente gegen Tuber
kelbazillen vorhanden sind. Es scheint, daB das 
Serum von tuberkulosen Rindern nur den bovinen 
Typus abzubauen vermag. Kasig verandertes Lungen
gewebe wurde vom Serum von Tieren, die an Miliar
tuberkulose litten, nicht abgebaut, wohl aber von 
solchen, die kasige Pneumonie aufwiesen. Diese 
mit Unterstiitzung von Andryewsky an Rindern 
und Kiihen ausgefiihrten Versuche ermuntem zu 
weiteren Studien. 

Toxiko- Bei dieser Gelegenheit sei darauf hingewiesen, 
logische 

Priifung der daB das Dialysierverfahren zum Nachweis 
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von A bwehrfermen ten den groBen 
bietet, entstandene Abbaustufen 

Vorteil durch die 
plasmafrem· 

toxikolo·denFermente 
aus be-

gisch zu priifen. Man kann das Dialysat, das ja s~=::! 
die Abbaustufen enthalten muO, direkt oder nachAgb~~~:~ 
erfolgtem Einengen bei niederer Temperatur und 
vermindertem Druck zu Tierversuchen aller Art ver
wenden. Es ist bedauerlich, daB auf diesem Gebiete 
noch fast keine Untersuchungen ausgefiihrt worden 
sind. 

Sind auf bestimmte Mikroorganismen einge
stellte Fermente nachgewiesen, dann ergibt sieh ganz 
von selbst die Fragestellung, welche Bedeutung den 
Abwehrfermenten im speziellen Falle zukommt. Sie 
konnen schiitzend wirken. Es ist jedoch auch mog
lich, daB sie es sind, die die giftig wirkenden Stoffe erst 
beim Abbau der plasmafremden Stoffe erzeugen. Das 
Ferment kann nieht "wissen", was fiir Folgen auf
treten, wenn es ein bestimmtes Substrat zerlegt. Viel
leicht war das angegriffene Substrat ganz harmlos 
fur den Organism us , und es entstehen erst beim Ab· 
bau schadigende Stoffe. 

Ergibt die weitere Forschung, daB der tie- NeueWege 
zu therapeu. 

rische Organismus sich mit Erfolg mittels be_tischen MaB· 
nahmen. 

stimmter Fermente verteidigt, dann ist ein 
Weg zur Therapie gegeben. Man wird durch di
rekte Zufuhr der betreffenden Mikroorganismen oder 
bestimmter Teile von ihnen Abwehrfermente, die 
auf sie eingestellt sind, erzeugen und versuchen, 
diese mit dem Serum zu ubertragen. Wir konnen 

8* 
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genau feststellen, wann die Abwehrfermente zur Stelle 
sind.1) 

Ein besonders schones Versuchsobjekt scheint mir 
die Thrombose zu sein, die man vielleicht durch ent
sprechend eingestellte Fermente wirksam angreifen und 
zum Einschmelzen bringen kann. 

EinftuB 
wiederhoI ter 

Wichtig ist die folgende Beobachtung: Wird einem 
~:::=:r!:,:-Tiere zum ersten Male EiweiB in die Blutbahn gebracht, 
~~~u:dann findet man bei intravenoser Zufuhr nach zirka 
R~~~~~t einem Tagezum ersten Male Abwehrfermente. Wiederholt 
::~!u~ man die Zufuhr nach etwa einem Monat, nachdem die 
fr~=~er.Abwehrfermente wieder verschwunden sind, dann treten 

mente. 
die Abwehrfermente bedeutend frUher auf. (A. u. Schiff.) 
Sollte nicht die Immunitat zum Teil darauf 
beruhen, daB der Organismus rascher als 
sonst Abwehrfermente mobil machen kann? 

St~~~~i~er Von den gegebenen Gesichtspunkten aus laBt sich 
gewiB unter anderem auch die Syphilis studieren. 
Einerseits kommen die befallenen Gewebe und anderer
seits die Spirochaten als zu priifende Substrate in be
tracht. Selbstverstandlich sind auch Abwehr
fermente im Serum zu vermuten, die Fette, 
Kohlehydrate, Nukleoproteide usw. abzubauen 
vermogen. Der Nachweis von proteolytischen Ab
wehrfermentell bedeutet nur einen speziellen Fall. 
Wir haben diesen herausgegriffen, well zurzeit keine 

1) Umfassende Studien sind im Gange. Ich mikhte mir vor· 
laufig dieses Arbeitsgebiet vorbehalten, um in Ruhe Erfahrungen 
sammeln zu konnen. 
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Methoden existieren, um lipolytische, amylolytische 
Fermente, kurz die auf die genannten Zellbestandteile 
eingestellten Fermente eindeutig nachzuweisen, es sei 
denn, daB man groBere Serummengen zur Verfiigung 
hat. Wir sind damit beschaftigt, die Untersuchung 
auch auf andere Fermente auszudehnen. 

Wir wollen am Beispiel der Infektions- ~n~~ 
krankheiten etwas eingehender erortern, wie Bezi~schhUngen 

ZWl en 

wir uns das Verhaltnis der Mikroorganismen~,:·~!.~· 
"Gasten" zum Zellstaat des Wirtes vorstellen. (z.B. Mikro-

Kehren wir zu der eingangs entwickelten Vor-organismen). 

stellung zuriick, wonach der Organismus unter nor-
malen Umstanden ein in sich abgeschlossenes Ganzes 
vorstellt. Wir haben bereits betont, daB die Harmonie 
samtlicher Vorgange innerhalb des ganzen Zellstaates 
gestort wird, sobald sich fremdartige Zellen, Gebilde, 
die ihren eigenen Stoffwechsel und ihren eigenen Bau 
besitzen, ansiedeln. Diese Zellen wollen einerseits er-
nahrt sein, andererseits geben sie Stoffwechselendpro-
dukte und vielleicht auch Sekretstoffe mannigfacher 
Art nach auBen abo Damit sie das ihnen zunachst zell-
fremde Nahrmaterial, das dem Wirte angehort, benutzen 
konnen, miissen auch sie Fermente besitzen, um es zu 
erschlieBen. Es ware denkbar, daB die Stoffe des Wirtes 
zunachst in die Zelle aufgenommen und dann in dieser 
verarbeitet wiirden. Wahrscheinlicher ist es, daB die 
sich ansiedelnden Zellen Fermence nach auBen abgeben, 
die den Nahrboden in der Umgebung zerlegen und so 
zur Aufnahme vorbereiten. Die entstandenen Abbau-
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stufen werden dann von der Zelle iibemommen. Ein 
Umbau muB auf aIle FaIle eintreten, speziell dann, wenn 
die Stoffe zum Aufbau neuer Zellen dienen sollen. 
Untersuchungen, die mit verschiedenen sog. Toxinen 
angestellt worden sind, haben ergeben, daB unzweifel
haft in diesen spaltende Agentien vorhanden sind. 
Doch sprechen diese Versuche nicht eindeutig dafiir, 
daB die Mikroorganismen Fermente aussenden, well 
schwer zu entscheiden ist, ob die sog. Toxine des Han
dels einheitliche Produkte darstellen und vor allem 
immer nur Sekretstoffe enthalten. 

Nihrboden 
filrdie Mikro· 

Vorbedingung fiir die Existenzmoglichkeit 
orDi~anBedismen.von Mikroorganismen innerhalb eines be-

e eu-
s::.:,!~. stimmten, ihnen zunachst fremden Zellstaates 

dis:t~:!e~Jjst somit das Vorhandensein von Fermenten, die 
bar~~~ches ihnen ermoglichen, aus den zell- und blut

eigenen Stoffen des Wirtes fiir sie verwendbare 
N ahrungsstoffe zu bilden. Hier kommen ohne 
Zweifel Beziehungen zwischen der Konfiguration der 
Fermente und der Substrate in scharfster Weise zurn 
Ausdruck. Wie oft mag ein Mikroorganismus in den 
Organismus hineingelangen und einzig deshalb erliegen, 
well er nicht imstande ist, auf dem vorhandenen Nahr
boden sich zu emahren! In anderen Fallen kann er sich 
ansiede1n, well vorhandene Substrate durch seine Fer
mente erschlossen werden konnen! Sind die Substanzen 
aufgebraucht und werden keine der gleichen Art yom 
Wirte an art und Stelle nachgeliefert, dann sind den 
Mikroorganismen die Existenzbedingungen entzogen. 
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Sie gehen zugrunde oder sie miissen eine neue "Weide" 
aufsuchen. Es mag wohl auch in vielen Fallen der Fall 
eintreten, daB die Zellen des Wirtes die yom Mikro
organismus ausgesandten Fermente abfangen oder sonst 
unwirksam machen und auf diesem Wege den Ein
dringlingen ihre Existenz erschweren oder gariz ver
nichten. 

Wie empfindlich die einzelnen Organismen in be
zug auf die Nahrsubstrate sind, das ergeben die zahl
reichen Laboratoriumsbeobachtungen iiber die Ziich
tung der verschiedenartigsten Mikroorganismen. Wir 
wissen, daB manche von ihnen nur gedeihen, wenn ganz 
bestimmte Substrate geboten werden. DaB eine Ver
anderung des Nahrmediums fiir bestimmte Lebewesen 
die Existenzbedingung aufhebt, beweist in schonster 
Weise die Beobachtung, daB die Infektion mit Tricho
phytonpilzen zur Zeit der Pubertat von selbst aus
heilt. Offenbar werden die Zellen der Haut mit dem 
Eintritt der Geschlechtsreife so v erandert , daB das 
Substrat des Wirtes - die Bestandteile der Haut -
dem Pilze als Nahrmittel nicht mehr zuganglich ist. 
Von dies em Gesichtspunkte aus konnen wir 
uns wohl vorstellen, daB Medikamente und 
sonstige therapeutische MaBnahmen eine Heil
wirkung ausiiben, ohne auf bestimmte ZeU
art en, die im tierischen Organismus als Para
siten leben, direkt einzuwirken. Sie brauchen 
nur die fiir das betreffende Lebewesen not
wendigen Existenzbedingungen durch Ver-
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anderung des Nahrsubstrates zu vernichten. 
Es ist denkbar, daB bestimmte Mittel bestimmte Zel
len so verandern, daB deren Bestandteile nicht mehr 
als Nahrmaterial fUr die betreffenden Organismen in 
Betracht kommen. 

Die Moglich· Der Umstand, daB die korperfremden Zellen, urn 
keiten, durch 
diedie!,likro~ihre Existenz weiterfiihren zu konnen und vor allen 
organlsmen I 

::haJii~! Dingen urn ihre Art zu erhalten, auf Nahrmaterialien 
konnen. mannigfaltigster Art angewiesen sind, gibt uns einen 

Einblick in die Art der Beeinflussung des Wirtes 
durch diese Parasiten. Sie konnen einmal durch 
die einfache Wegnahme von Nahrsubstraten 
schadigend wirken. Ferner konnen bei der 
vorbereitenden Zerlegung des Nahrmateriales 
Zwischenstufen entstehen, die dem Organis
mus Schaden zuffigen. Wir konnen uns wohl 
vorstellen, daB bestimmte Zellarten fiber Fermente 
verffigen, die bestimmte Substrate in ganz charak
teristischer Weise abbauen und z. B. Abbaustufen 
liefern, die den Zellen des Wirtes ganz fremd sind. Das 
gleiche Substrat kann in der mannigfaltigsten Weise 
zu den einfachsten Bausteinen abgebaut werden. Die 
VorsteUung eines atypischen Abbaues von 
korper-, zell- und plasmaeigenen Stoffen durch 
die Fermente von fremdartigen Zellen er
offnet die Moglichkeit, daB Mikroorganismen, 
ohne von sich aus an und ffir sich giftige 
Stoffe in den Kreislauf zu bringen, einzig 
und allein dadurch schadigend wirken, daB 
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sie aus dem Materiale des Wirtes dureh fer
mentativen Abbau Produkte bilden, die seha
digend in den Stoffweehsel des Wirtes ein
greifen. Es braueht sieher nicht in jedem Fall der 
Giftstoff, das sog. Toxin, in der Zelle des Mikroorganis
mns selbst zu entstehen. Es kann vielmehr aueh anBer
halb der Zelle durch ausgesandte Fermente gebildet 
werden. Bei der Zufiihrung von artfremdem resp. plas
mafremdem Materiale hatten wir ebenfalls mit Abban
stufen zu reehnen, die dem Organismus fremdartig 
sind und eine sehadigende Wirkung entfalten konnen. 
In dies em Falle ist das fremdartige Substrat die Ursaehe 
der Entstehung von struktur- und konfigurations
fremdem Material. Bei der Invasion von Bakterien 
haben wir dagegen eine Zerlegung von korper-, plasma
und zelleigenem Material, jedoch erfolgt hier der Abbau 
dureh Fermente, die vielleieht anderer Art sind. Die 
Ursaehe der Entstehung von korperfremdem Abbau
material ist somit hier nicht auf das Substrat, sondern 
auf die Art der Fermente zurUekzufiihren. Es ist wohl 
moglieh, daB es mit der Zeit gelingen wird, diesen 
fermentartigen, von den Parasiten ausgesandten Agen
tien im tierisehen Organismus naehzuspiiren. Vor
laufig miissen wir nns damit begniigen, auf die Mog
liehkeit einer dureh einen solchen Abbau herbeigefiihr
ten Sehadigung hinzuweisen. 

Die fremdartigen Zellen konnen ferner da- Z~~~o~er 

dureh sehadigend auf den Organismus ein_organismen. 
wtrken, daB sie innerhalb des Korpers zer-
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fallen. Stirbt eine solche Zelle, dann kommt Material 
in den Kreislauf, das fremdartig ist. Wir konnen diesen 
Vorgang mit der parenteralen Zufuhr korperfremden 
und plasmafremden Materiales vergleichen. Der Organis
mus wird sich ohne Zweifel auch in diesem FaIle in der 
Weise gegen dieses ihm vollstandig fremdartige Sub
strat wehren, daB er es durch weitgehenden Abbau 
seiner spezifischen Struktur beraubt. Wir hatten dann 
vollstandig analoge Verhaltnisse vor uns, wie bei der 
parenteralen Einfiihrung verschiedenartiger Substanzen, 
und wie bei dem Eindringen von fiir das Blutplasma 
fremdartigen Chorionzottenzellen in die Blutbahn. Die 
Reaktion ware iiberall dieselbe. Auch hier kann der Fall 
eintreten, daB der Organismus beim Abbau dieser Sub
stanzen Abbaustufen erzeugt, die an und fiir sich scha
digend wirken. Es kame dann von Fall zu Fall haupt
sachlich darauf an, ob diese Zwischenstufen nur in 
geringer Menge auftreten und rasch weiter abgebaut 
werden, oder aber, ob der Organismus unter bestimm
ten Umstanden vielleicht im Abbau stockt, sei es, daB 
die Abbaustufen nicht rasch genug weiter zerlegt oder 
entfemt werden, sei es, daB ein Mangel an dem Fer
ment vorhanden ist, das den Abbau weiterfiihrt. Wir 
konnen nns wohl vorstellen, daB der Abbau der Leibes
substanz toter Mikroorganismen ohne direkte Betei
ligung der Mikroorganismen selbst die mannigfachsten 
Storungen im Gefolge haben kann. Es ware damit eine 
zweite Storung im harmonischen Ablauf des gesamten 
Stoffaustausches des Wirtes gegeben, ohne daB die 
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Mikroorganismen als soIche eine direkte Wirkung ent
falten wiirden. 

SchlieBlich ergibt sich noch die Moglichkeit, daBBildung von 
Giftstoffen 

bestimmte Mikroorganismen in sich selbst =e::!~ 
giftige Stoffe erzeugen und nach auBen ab_organismen. 
ge ben. Es ist zurzeit noch sehr fraglich, wie man 
diese Stoffe auffassen soll. Handelt es sich um Stoffe, 
die im Stoffwechsel der Mikroorganismen selbst eine 
Rolle spielen, oder aber sind Agentien vorhanden, die 
nach auBen abgegeben den Nahrboden des Mikroorga-
nismus in bestimmter Weise, z. B. durch Abbau oder 
Umbau in bestimmter Weise beeinflussen sollen. Es 
ware wohl denkbar, daB bestimmte Mikroorganismen 
iiber Agentien verfiigen, die in der Lage sind, einen be
stimmten Nahrboden in bestimmter Weise umzustim-
men. Viele Beobachtungen aus der Pathologie haben 
gezeigt, daB bestimmte Mikroorganismen zur Vorbe-
reitung des Nahrbodens einer sog. Mischinfektion be-
diirfen, d. h. bestimmte Bakterien verandern die Zell
substanz des Wirtes derartig, daB nun eine bestimmte 
andere Bakterienart Bedingungen vorfindet, die fiir ihr 
Weiterleben giinstig sind. 

Es scheint, daB auch fiir bestimmte Geschwulst
arten, Sarkom und Karzinom, eine Vorbereitung des 
Nahrbodens durch bestimmte Stoffe in manchen Fallen 
von groBer Bedeubmg ist. Man wird in Zukunft all 
diesen Moglichkeiten mehr Bedeutung beilegen miissen. 
Wenn es gelange, die Bedingungen, unter denen be
stimmte Bakterien leben konnen, noch besser abzu-
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grenzen, als es bis jetzt der Fall ist, und zwar auf 
Grund eingehender Studien der Zusammensetzung 
des Niihrbodens, dann wiirde man ohne Zweifel in 
die Lage kommen, viel zielbewuBter therapeutisch 
einzugreifen. Ferner ware es dann moglich, den 
Begriff der schadigenden Wirkung bestimmter Bak
terienarten viel besser zu formulieren, als es zurzeit 
der Fall ist. Leider wird es kaum moglich sein, 
hier mit direkten Methoden einzugreifen, es sei denn, 
daB es gelingen wiirde, die einzelnen Mikroorganismen 
auf Substraten zu ziichten, iiber deren Zusammen
setzung wir ganz genau orientiert sind. Die Fort
schritte auf dem Gebiete der Chemie der verschiedenen 
Zellbausteine und der Nahrungsstoffe fOOren uns 
diesem Ziele zwar immer naher, es ist jedoch noch ein 
groBer Weg zuriickzulegen, ehe wir iiber den Aufbau 
bestimmter EiweiBstoffe, bestimmter Phosphatide und 
Nukleoproteide usw. so genau orientiert sind, daB wir 
neben Strukturunterschieden auch Unterschiede in der 
Konfiguration in die Wagschale weden konnen. Wer
den wir erst einmal so weit sein, dann wird sich auch 
die Moglichkeit ergeben, den Begriff der Disposition 
durch bestimmte Tatsachen zu ersetzen. 

Die vorliegenden Gedankengange sollen nur zeigen, 
daB wir bei der Frage nach den Schadigungen, 
die Bakterien im Wirte ausiiben, nicht nur 
die Bakterien als solche betrachten diirfen, 
sondern, daB mit Erfolg ihr gesamter Stoff
wechsel In den Vordergrund geriickt wird. 
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Nicht die Bakterien alIein und die sog. 
Toxine kommen bei der ganzen Frage nach 
den Immunitatsreaktionen in Betracht, son
dern wahrscheinlich in allererster Linie Stoff
wechselzwischenprodukte und Abbaustufen, 
die zum Teil wenigstens ganz auBerhalb der 
betreffenden Zellen entstehen. Vor allen Dingen 
kommt auch der Bau des Lebewesens in Betracht. Der 
Kampf des Wirtes richtet sich nicht nur gegen den 
lebenden Mikroorganismus, sondern auch gegen die 
beim Zerfall des toten Lebewesens sich bildenden 
Bruchstiicke und vor allen Dingen auch gegen die 
bei der Vorbereitung des Nahrbodens entstehenden 
Zwischenprodukte. 'Oberall wird der Organismus 
mit seinen Fermenten eingreifen und versuchen, alles 
Struktur- und Konfigurationsfremde und auch das 
im physikalischen Sinne Fremdartige ab- und umzu
bauen. J e mehr ibm das gelingt, um so mehr wird er 
den Mikroorganismen die Existenzbedingungen nehmen 
und die eigenen Zellen vor den schadigenden Wir
kungen dieser Substanzen bewahren. 

Wir kommen somit zum Schlusse, daBAuch bei der 
Abwehr von 

wenigstens ein Teil der AbwehrmaBregeln des I=;::S-
Organismus gegen Infektionen alIer Art auf~~~~":fr~':. 
der Mobilmachung von Fermenten beruht,~~~:=~ 

d f d t . M t . l' same Rolle. um as rem ar 1ge a ena - selen es nun 
Stoffwechselzwischen- oder -endprodukte, 
oder beim Zerfall von ZelIen frei werdende 
Bestandteile - moglichst rasch seines spezi-
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fisehen, fiir den Organismus - den Wirt -
fremdartigen Ba ues zu en tkleiden. Sieher hel
fen hierbei noeh andere Prozesse mit. Es werden die 
Abbaustufen oxydiert, reduziert, methyliert, azety
liert, benzoyliert usw. und ohne Zweifel aueh in der 
mannigfaltigsten Weise mit versehiedenen Verbin
dungen gekuppelt. Die Abwehrfermente bereiten das 
korperfremde Material in geeigneter Weise vor, damit 
die einzelnen Korperzellen dann mit speziellen Pro
zessen eingreifen konnen. Die Fermente werden bei 
all diesen Vorgangen nieht veranden. Sie gehen vor
iibergehend mit dem zu veralldernden Substrate eine 
Bindung ein. 1st der Abbau durehgefiihrt, dann steht 
das Ferment wieder zur Verfiigung, um neue Reak
tionen - vor allem Spaltungen - einzuleiten. Eine 
Oberproduktion von Fermenten als Antwort auf das 
Eindringen von fremdartigen Stoffen ist somit nicht 
notwendig. 

~~e~~:! Man konnte gegen die Hervorhebung der erwahn
F::nS:~t~~ten SehutzmaBnahm~n des Organismus gegen das Ein
~:n ~t:!,~_dringen korper-, plasma- und zellfremden Materiales 
St~:.d:~neeinwenden, daB mit der Feststellung von Fermenten 
Rollespielen·im BIutplasma, und mit der Annahme, daB solche bei 

1nfektionskrankheiten eine bedeutsame Rolle spielen, 
wenig gewonnen sei, denn die Fermente als solche sind 
uns unbekannt. Wir wissen niehts iiber ihren Auf
bau, ihre Natur und ihre spezielle Wirkungsweise. 
Wir erkennen die Fermente nur an ihrer Wirkung. 
Der Umstand, daB sie in spezifiseher Weise auf be-
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stimmte Substrate eingestellt sind, ermoglicht ihren 
Nachweis. Wir erblicken in der Erkenntnis, daB Fer
mente bei den AbwehrmaBregeln des tierischen Orga
nismus gegen fremdartiges Material eine bedeutsame 
Rolle spielen, insofern einen Fortschritt, als dadurch 
Vorgiinge experimentell verfolgbar sind, die wir auch 
unter normalen VerhaItnissen in den einzelnen Korper
zellen antreffen. Die Zelle bereitet mit Hilfe von Fer
menten fortwahrend das ihr zugefiihrte plasmaeigene 
Nahrmaterial in geeigneter Weise zu, sei es, daB ein 
weiterer Abbau zu vollziehen oder eine Synthese ein
zuleiten ist. Die Fermente sind die Werkzeuge der 
Zellen, urn das Brennmaterial in geeignete Form zu 
bringen, urn den Bau der Zelle zu zimmern und urn 
mancherlei Stoffe zu bereiten, die als Sekret im ge
samten Organismus irgendeine bestimmte Rolle zu 
spielen haben. Macht der Organismus Abwehrfermente 
mobil, dann vollziehen seine Zellen nichts vollstandig 
N euartiges. Ein gewohnter ProzeB wird auf den spe
ziellen Fall iibertragen. Die Fermente werden dem 
nenartigen Substrat angepaBt, und wenn es erforder
lich ist, nach auBen - in die Blutbahn - abgegeben. 
So reiht .sich diese Art der Verteidigung der Zelle 
gegen fremdartige Stoffe unmittelbar an gewohnte Vor
gange des Zellstoffwechsels an - ein Ziel, das Paul 
E h r I i ch bei all seinen F orschungen immer in den Vorder
grund seiner Forschungen gestellt hat. Gleichzeitig 
gibt eine sorgfliltige Analyse der durch die Fermente 
bewirkten Prozesse die Moglichkeit, viel eindeutiger als 
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es bisher der Fall war, festzustellen, welcher Art die durch 
die Anwesenheit k6rperfremder Zellen bewirkten Scha
digungen sind. Bald ist der Parasit aktiv beteiligt, bald 
nur passiv und bald ist sein EinfluB ein mannigfaltiger. 

l EtS ist imd Der Nachweis, daB bei den Verteidigungs-
n eresse er 

:::r~~:maBnahmen der tier is chen Zellen gegen fremd-
~fss;ra:- artige Stoffe Fermente eine wichtige Rolle 
~:=g!,;'- spielen, er6ffnet der experimentellen Forschung 
bietes anzu- • • 
streben,miSg-neUe Bahnen. WIrd es auch noch lange mcht ge-
lichst viele 1- d- N d F f ukl b-Unbekannte mgen, Ie atur er ermente au z aren, so Ietet 

auszu-
schalten_ sich doch von Fall zu Fall die M6glichkeit, die zweite 

Unbekannte, namlich das Substrat, immer mehr aus
zuschalten. Je weiter unsere Kenntnis der Zusammen
setzung und des Aufbaues der N ahrungsstoffe und der 
Zellbestandteile Jortschreitet, urn so mehr kommen 
wir in die Lage, Substrate bekannter Struktur ver
wenden zu k6nnen. Mit diesen k6nnen wir in viel 
sicherer Weise den Fermenten nachspiiren und fest
stellen, in welcher Art sie ein bestimmtes Produkt 
abbauen. Wir werden die einzelnen Abbaustufen fest
halten und ihre Eigenschaften studieren k6nnen und 
so allmahlich in die Geheimnisse der Folgen von 1n
fektionskrankheiten und die Grundlagen der 1mmuni
tatsreaktionen eindringen. 

Es gibt auf dem Gebiete der Biologie kaum eine 
reizvollere Aufgabe, als zu erforschen, wie der Or
ganismus sich verteidigt, wenn in den harmonischen, 
bis in die kleinsten Einzelheiten in feinster Weise ge
regelten Stoffwechsel fremde Elemente storend ein-
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greifen. In diesen Problem en treffen sich die mannig
faltigsten, den Zellstoffwechsel betreffenden Frage
stellungen. J e weiter der Biologe die Grenzen seines 
Forschungsgebietes zieht, je mehr er allgemeinen Er
scheinungen nachgeht, urn so mehr dad er hoffen, 
fiir das Studium spezieIler Vorgange neues Riistzeug 
zu gewinnen und neue Wege zu finden. Das Auf
treten der Abwehrfermente im tierischen Organismus 
beim Eindringen von fur seinen Korper oder auch nur 
fiir einzelne seiner ZeIlen oder das Blut fremdartigen 
Materiales, gibt uns Ausblicke auf manche Probleme 
der Pathologie und spezieIl der Immunitatsforschung. 
Jede Anniiherung von scheinbar heterogenen Gebieten 
durch Beobachtungen, die gemeinsame Reaktionen 
und Vorgange vermuten lassen, muB mit Freude be
griiBt werden. Ergibt sich doch dann die Moglichkeit, 
daB beim Austausch der mit ganz verschiedenartiger 
Methodik und verschiedenen Fragestellungen erhaltenen 
Ergebnisse weite Ausblicke auf grundlegende Eigen
schaften der ZeIlen verschiedener Abkunft sich eroffnen. 

Die groBte Bedeutung werden fortgesetzte Be-Wichtigkeit fortgesetzter 
obachtungen an einem FaIle bei einer bestimmten Er- Uchnter-

su ungen 
krankung haben Es ware verkehrt wollte man z B auf plasma-. , . . fremde F er-

hundert Falle von Tuberkulose, von Paralyse, vongfe~~:nb;~. 
Dementia praecox usw. untersuchen, ohne das klini-
sche Bild eingehend zu beriicksichtigen. Vor allem wird 
man bestimmte Krankheitstypen dauemd in ihren ver
schiedenen Stadien beobachten mussen. So wird z. B. 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 9 
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die E pile psi e vor, wahrend und nach dem Anfall, 
zur Zeit von Remissionen usw. zu untersuchen sein. 

Auch das normale Individuum bietet Moglich
keiten zu derartigen Studien, es sei an die Pubertat, 
das Klimakterium usw. erinnert. 

~,:,fiihruk1,:,g. Ein weiteres wichtiges Gebiet stellen all die ver-elnlger lnl-

s~!:u!~:~~-schiedenen Formen von N ep h ri tis dar. Ist die Niere 
~::;~ !:. in den einzelnen Fallen beteiligt oder scheidet sie nur 
~W~i:der blutplasmafremdes EiweiB aus, d. h. spielt sie zunachst 

angegebenen • • R 11 ;> D' f I d B b h ill M«:thoden nur eme passIve 0 e. Ie 0 gen e eo ac tung u-
elgnen. • • I h Fall S . N 

Nephritis. stnert emen SO c en . erum von emer an e-
phri tis gra vidarum leidenden Patientin baute 
PlazentaeiweiB und -pepton fast gar nicht abo Das 
Drehungsvermogen des Serums war auffallend hoch. 
Wurde dieses Serum mit solchem von einer normalen 
Schwangeren zusammengebracht, dann trat eine Ande
rung der Anfangsdrehung des Gemisches ein. DaB ein 
Abbau vorlag, zeigte auch der entsprechende Dialysier
versuch. J edes Serum, fUr sich dialysiert, ergab keine 
hoher molekularen EiweiBabbauprodukte. Wurden die 
beiden Sera - dasjenige des Falles von Nephritis gravi
darum und das der normalen Schwangeren - zusammen 
der Dialyse unterworfen, dann trat im Dialysat Pepton 
auf. Dieser Fall ist offenbar, wie folgt, zu erklaren. 

In das BIut sind, wie bei jeder Schwangerschaft, 
plasmafremde Stoffe und zwar in diesem Falle Proteine 
gelangt. Normalerweise werden diese Verbindungen 
durch Abbau mittels der Abwehrfermente entfernt. Bei 
der Patientin mit Nephritis gravidarum war der Abbau 
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offenbar sehr mangelhaft. Infolgedessen haufti:m sich 
die plasmafremden Proteine an. Sie wurden schlieB
lich durch die Niere entfernt. Man darf natiirlich 
nicht aus der Tatsache, daB Schwangerenserum sich 
gegeniiber bestimmtem HameiweiB ganz spezifisch ver
hiilt, schlieBen, daB das gesamte ausgeschiedene Protein 
einem bestimmten Typus angehort. Es kann die Ek
lampsie mit einer gewohnlichen Nephritis gepaart sein 
oder diese im Gefolge haben! Vielleicht wird man auf 
dem angegebenen Wege die "Nephritis gravidarum" in 
bestimmte Gruppen einteilen konnen. 

J ede einzelne Albuminurie ergibt analoge Probleme. 
Kann das Serum das HarneiweiB abbauen oder 
baut es Nierengewebe ab? Wird normales 
Nierengewebe abgebaut oder nur pathologisch 
verandertes? Hier sei auch noch erwiihnt, daB die 
Bestimmung des Drehungsvermogens des Serums allein 
schon zu mannigfaltigen wichtigen Beobachtungen 
fiihren kann! Sollte es keine Hyper- und Hypo
proteinamie geben? Gibt es eine Albuminurie, die 
ausschlieBlich auf einer Heteroproteinamie beruht? 
Wahrscheinlich stellen die Bence J onessche Albumin
urie und die reine Schwangerschaftsalbuminurie solche 
Falle dar. Selbstverstandlich ware es unrichtig, wiirde 
man solche Arten von Albuminurie als primar durch 
Nephritis bedingt bezeichnen. 

Hervorgehoben sei in diesem Zusammenhange, Eklampsie, 
Schwanger-

daB gewiB die Eklampsie und die Sch wanger- schaftstoxi-
kosen. 

schaftstoxikosen ein dankbares Gebiet zur Er-
9* 
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Sarkom. 
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forsehung der speziellen Verhaltnisse abgeben. Bis 
jetzt seheint es, als ob die Eklampsie prognostiseh 
um so ungiinstiger ist, je mangelliafter der Abbau 
der blutplasmafremden Proteine ist. Selbstverstandlich 
darf man aus dieser Beobaehtung noeh keine weit
gehenden Sehliisse ziehen. Es ist durehaus nieht ge
sagt, daB das Entseheidende bei der Eklampsie der 
mangelliafte Abbau der plasmafremden Stoffe ist. 
Es ist wohl moglieh, daB dieser erst sekundiir be
dingt ist. Bemerkenswert ist der Umstand, daB bei 
Eklampsie sieher eine Dysfunktion der Leber festgestellt 
werden konnte. Bei zwei Fallen - die einzigen, die 
naeh dieser Richtung untersueht worden sind! - er
gab sieh aueh eine Dysfunktion der Sehilddriise. 

Sehr geeignete Gebiete sind femer die Gesehwulst
bildungen, z. B. Sarkom und Karzinom. Vor allem 
das Karzinom diirfte zu blutplasmafremden Stoffen 
und damit zu Abwehrfermenten fiihren. Eigene Erfah
rungen haben gezeigt, daB das Serum von Karzinom
tragem gekoehtes Karzinom gewebe abbaut, dagegen 
nicht Plazenta. Umgekehrt konnte nie ein Abbau von 
Karzinom dureh das Serum von Sehwangeren beobaeh
tet werden. N aeh unseren Erfahrungen diirfte 
eine Friihdiagnose des Karzinoms moglich sein. 
Ferner wird vielleieht die Methode von Be
deutung fiir die Kontrolle der therapeutisehen 
MaBnahmen bei Karzinom, seien sie nun ope
rativer oder sonstiger Art. Vierzehn Tage bis drei 
Woehen naeh dem Versehwinden der Karzinomzellen 
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und der von ihnen herstammenden Produkte miiBten 
nach den sonstigen Erfahrungen die auf Krebsgewebe 
eingestellten Fermente verschwunden sein. 

Endlich sei noch der Stoffwechselerkran-Stoffwec~sel. krankhelten 
kungen gedacht und all jener Erscheinungen, die USW. 

atiologisch ganz unklar sind, wie z. B. zahlreiche 
Dermatosen, ferner die sympathische Oph
thalmie usw. Hier muB Organ fiir Organ durch
gepriift werden, bis man auf eines trifft, fiir das 
plasmafremde Fermente auffindbar sind. Sehr inter
essant wird sich ferner das exakte Studium der sog. 
Nahrschaden der Sauglinge von den gegebenen 
Gesichtspunkten aus gestalten. 

GewiB wird man auch imstande sein, experimentell Toxikologi. 
sche und 

und mittels der klinischen Beobachtung die Angriffs- phI ar!'lchako• 
OglS e 

punkte bestimmter Gifte, wie Blei, Nikotin, AI- Studien. 
kohol (Methyl-, Athylalkohol usw.), Ather, Chloroform, 
Morphium usw., festzustellen. Man wird primare und 
sekundare Schadigungen abgrenzen und manches neue 
Licht in Fragen der Toxikologie und Pharmako-
logie hineintragen konnen. 

Es liegen bereits eine iiberraschend groBe Anzahl 
von klinischen Untersuchungen vor, bei denen auf Ab
wehrfermente gefahndet wurde, die auf bestimmte Or
gane eingestellt sind. Leider ist der allergroBte Teil 
dieser Forschungen deshalb nicht vollwertig, weil 
weder der Beweis gefiihit ist, daB die angewandten 
Methoden beherrscht wurden, noch aus den Arbeiten 
zu ersehen ist, was fiir Substrate zur Verwendung ka-
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men, und welche Beweise fUr die klinische Diagnose 
vorliegen. Es ist dies auBerordentlich bedauerlich. Ich 
hatte erwartet, daB mit aller Sorgfalt und ohne jede 
UberstUrzung geforscht werden wiirde. J ede unge
niigend durchgefiihrte Arbeit hemmt die ganze For
schung! Eine Mitteilung von wenigen Zeilen, die sich 
vielleicht auf ein paar mehr als oberflachliche Beob
achtungen stiitzt, bewirkt miihevolle, zeitraubende 
Nachpriifungen! Ich hoffe, daB die nachste Auflage 
dieses kleinen Werkes eine eingehende Kritik der vor
liegenden Arbeiten bringen kann. Vorlaufig will ich 
mich damit begniigen, anzugeben, welche Gebiete bis 
jetzt mit Erfolg in Angriff genommen worden sind. 1m 
AnschluB daran seien einige Probleme und Fragen 
erortert. 

Probleme, die Das Dialysierverfahren und die optische. Methode 
bis jetzt 
=~ sind in erster Linie zur Feststellung der Schwanger-
a::e~~e-schaft verwendet worden. Die Resultate sind durch-
biet der Pa- ", V 1 h' dEb' d U f tbologie in aus gunsbge. g, lerzu as rge ms er m rage, 
g!~::" die K. Brandenburg an die Direktoren der Universitats-

worden Sind'frauenkliniken Deutschlands richtete: Medizinische Kli-

nik, Jahrg. II, Nr. 9 und lO, 1914. Es mogen zurzeit 
wohl iiber 2000 Fane in Deutschland mit Erfolg unter
sucht worden sein. Auch differentialdiagnostisch leiste
ten beide Methoden Ausgezeichnetes. 

Sehr gute Resultate liefern beide Methoden bei der 
Diagnose von Karzinom und Sarkom. Nach meincn 
eigenen Erfahrungen kommen nur bei schweren kachek
tischen Zustanden Versager vor. Es liegt hier noch 
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ein gewaltig groBes Feld der Forschung VOr. Unge
zahlte Fragen sind zu losen. Es muB festgestellt werden, 
ob die Abwehrfermente resp. die blutfremden Fer
mente bei Karzinom auf einen bestimmten Typus dieser 
Geschwulst eingestellt sind. Nach meinen Erfahrungen 
baut das Serum eines Patienten, der einen Zylinder
zellkrebs hat, Plattenepithelkarzinom nicht ab, und um
gekehrt. Die Diagnose der Geschwiilste bereitet insofern 
einige Schwierigkeiten, well es oft nicht ganz leicht ist, 
"reine" Substrate zu gewinnen, d. h. solche, die frei 
vom Gewebe des Mutterbodens sind. Ohne histologische 
Untersuchung kommt man nicht aus! Wichtig sind 
Untersuchungen vor und nach erfolgter Operation resp. 
Bestrahlung eines Tumors. Man kann sehr schon den 
Erfolg der Behandlung kontrollieren. 

Interessant ist der Befund, daB Serum von Patien
tinnen, die ein Chorionepi theliom besitzen, Plazenta 
abbaut. Ich habe selbst vier derartige FaIle beobachtet. 

Wenig untersuoht sind bis jetzt Infektionskrank
h ei ten, obwohl gerade hier ganz sicher Erfolge winken. 
Erstens kann man als Substrat den Erreger benutzen, 
und zweitens HiBt sich das befallene Gewebe feststellen. 
Bis jetzt sind die Tuberkulose und die Syphilis 
eingehender untersucht worden. Auch Tierseuchen 
waren schon Gegenstand von Forschungen mittels der 
genannten Verfahren. 

Eingehender bearbeitet wurden Storungen, die auf 
das Versagen von Drusen mit sog. innerer Se
kretion zuriickzufiihren sind.Es sind thyreotoxi-
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sche Erscheinungen, die Morbus Basedowii, dIe 
Addisonsche Krankheit, die Akromegalie, die 
Dementia praecox, die Struma usw. Gegenstand 
eingehender Untersuchungen gewesen. Namentlich die 
Thymus, die Schilddruse und die Geschlechts
drusen wurden eifrig auf Hyper- und Dysfunktion 
untersucht. Die Ergebnisse sind auBerordentlich inter
essant und wertvoll und eroffnen zum Teil ganz neue 
Ausblicke. 

Besonders wichtig ist die Feststellung, daB das Serum 
in FaIlen von Morbus Basedowii normale Schilddruse 
nicht abbaut, wohl aber solche von FaIlen der genannten 
Krankheit (Lampe und Papazolu). 

Diese Beobachtung weist auf zwei Arten von Mog
lichkeiten der Erzeugung plasmafremder Stoffe hin. 
Einmal kann die normal aufgebaute Zelle den sonst 
ganz normalen Abbau bestimmter Substanzen nicht 
zu Ende fiihren. Es gelangen Substanzen ins Blut, 
die noch charakteristische Ziige jener Zellen aufweisen, 
denen sie entstammen. Der Abbau ist auf einer be
stimmten Stufe stehen geblieben. Eine gewisse Ana
logie zu dieser Art von Storung des Zellstoffwechsels 
bieten jene Anomalien, bei denen einfachere Produkte 
nicht vollstandig zedegt werden. Es sei an die Cy
stinurie, die Alkaptonurie, die Pentosurie usw. 
e~nert. Bei der ersteren wird Cystin, bei der Alkapton
urie Homogentisinsaure und bei der letzteren eine Pen
tose im Ham ausgeschieden. Auch manche Formen der 
Glukosurie gehoren hierher. Die Zellen konnen den 
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Traubenzucker nicht anpacken. Es fehlt ein aktives Fer
ment, urn den Angriff auf dieses Kohlehydrat zu eroffnen. 

Ferner kann die Ursache der Blutplasmafremd
heit dadurch bedingt sein, daB bestimmte Zellen an 
und fiir sich entartet sind. Sie besitzen einen patho
logischen Bau und liefern aus diesem Grunde fremd
artiges, dem Blutplasma nicht vertrautes Material. 

N och wenig untersucht sind leider die S t 0 ff we ch s el
krankhei ten, wie Diabetes, Gich t, Adi posi tas 
usw. Ebenso liegen keine Erfahrungen iiber Storungen 
der Nieren, der Leber, des Herzmuskels usw. vor. 
Gerade die Nephritis, wobei HarneiweiB, normale 
Niere und pathologische Niere als Substrate in Frage 
kamen, miiBte interessante Ergebnisse zeitigen. 

Ebenso fehlt es fast ganz an einer systematischen 
Erforschung der sog. Nahrschaden bei Kindem, 
ferner der Rhachitis, der Osteomalacie usw. 
Endlich sind die Beziehungen der Derma tosen zu 
Erkrankungen bestimmter Organe noch fast gar nicht 
erforscht, und doch bietet sich auch hier bei geniigender 
Ausdauer und kritischer Verwertung der Befunde 
mancher Einblick in unbekannte Zusammenhange von 
Organfunktionen. 

DaB die Erkrankungen der Sinnesorgane noch 
wenig mittels des Dialysierverfahrens und der optischen 
Methode erforscht sind, erklart sich aus der schweren 
Beschaffung der notwendigen Substrate. 

Eingehender gepriift sind manche psychische 
Storungen, wie manisch-depressives Irresein., 
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Melancholie, Dementia, praecox, Par al ys e, 
Epilepsie usw. Ein endgiiltiges Urteil iiber die Be
deutung der erhaltenen Ergebnisse wird erst moglich 
sein, wenn ein sehr groBes Material vorIiegt und eine 
mehrjahrige Beobachtung den VerIauf der einzelnen 
FaIle klarIegt. Sehr interessant waren auch Studien iiber 
sog. N eurosen, wie z. B. die Hysterie und femer 
iiber die "Grundlagen" traumatischer Neurosen. 
Endlich sind die Tabes, die multiple Sklerose usw. 
noch nicht studiert. 

Merkwiirdigerweise fehlen experimen tell-pa tho
logische Forschungen fast ganz, und doch bieten 
Pharmakologie, Toxikologie, experimentelle 
Thera pie und Pa thologie eine Fiille von Frage
stellungen, die sich durch die geschilderten Methoden 
beantworten lassen. Es sei noch besonders auf die 
experimen tellen Infektionen hingewiesen. 

Endlich sei noch hervorgehoben, daB therapeu
tische MaBnahmen sich oft sehr schon an Hand der 
Beobachtung des Gehaltes des Serums an plasmafremden 
Fermenten verfolgen lassen. 

Es ist zurzeit ganz unmoglich, iiber die praktische 
Verwertbarkeit der geschilderten Methoden ein Urteil 
zu fallen. Nur eines muB mit voller Scharfe hervor
gehoben werden. Der Umstand, daB manche Forscher, 
die die Methoden angewandt haben, ohne die geniigende 
Vorbildung in physiologisch-chemischen Arbeiten zu 
besitzen, und deshalb daran gescheitert sind, darf nie 
und nimmer Beunruhigung bewirken. Es sind eine so 
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groBe Anzahl von Forschem mit den Methoden erfolg
reich, daB ganz sicher im Laufe der Zeit sich ein ein
deutiges, klares Bild iiber den Wert der Methoden und 
den mit ihnen erhaltenen Ergebnissen fiir die Klinik 
und den Pathologen ergeben wird. DaB der Physiologe 
reichen Gewinn aus den Forschungen des Pathologen 
ziehen wird, ist auBer jedem Zweifel, waren doch die 
Beziehungen zwischen Physiologie und Pathologie noch 
nie so enge, wie jetzt. 

1m Folgenden sind einige Fragen und Probleme zu
sammengefaBt, die teils neu sind, teils wegen ihrer be
sonderen Wichtigkeit durch die gesonderte Behand
lung hervorgehoben werden sollen. 

Die Verwendung des Dialysierverfahrens zur 
Feststellung von blutfremden Substraten im 

Blutserum. 
Wenn wir durch einen einwandfreien Versuch fest

gesteIlt haben, daB das Serum eines bestimmten Tieres 
oder eines "Falles" ein bestimmtes Organ oder mehrere 
solche abbaut, dann diirfen wir den SchluB ziehen, daB 
das betreffende Serum Fermente enthhlt. Meistens wird 
es sich urn plasmafremde Fermente handeln. Wir diir
fen dagegen nicht den SchluB ziehen, daB das betreffende 
Serum auch das zum Ferment hinzugehorige Substrat 
enthaJ.t. Es konnte sein, daB im untersuchten FaIle 
nur das Ferment an die Blutbahn abgegeben worden 
ist. Oder es war urspriinglich Ferment und Substrat 
zugegen. Das letztere ist beseitigt, und nur das erstere 
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ist geblieben. Dieser Fall ist z. B. hochstwahrschein
lich realisiert, nachdem die Plazenta ausgestoBen oder 
z. B. ein Tumor vollstandig entfernt ist. 

Wir haben die Moglichkeit, das Vorkommen 
von blutfremden Substraten direkt zu be
weisen, vorausgesetzt, daB sie nicht kolloi
daler N a tur sind. Der Weg ist falgender. Serum 
wird dialysiert - am besten in groBerer Menge. Das 
Dialysat wird einem gesunden Versuchstier parenteral 
zugefiihrt, nachdem man sich varher durch einen Ver
such davon iiberzeugt hat, daB das Serum dieses Tieres 
die zu priifenden Substrate - moglichst viele! - nicht 
abbaut. Zu diesem Zwecke entzieht man dem Versuchs
tier Blut, gewinnt das Serum in der iiblichen Weise und 
priift mittels des Dialysierverfahrens das Verhalten des 
Serums gegeniiber verschiedenen Organen resp. Sub
straten. Dann fiihrt man das Dialysat des zuerst er
wahntenDialysierversuches "mit Serum allein" parenteral 
- am besten intravenos - zu1), wartet drei bis fiinf 
Tage, entnimmt dem Versuchstier wieder Blut und 
laBt sein Serum wiederum auf die beim ersten Versuch 
beniitzten Organe wirken. Wird ein bestimmtes Ge
webe abgebaut, dann diirfen wir schlieBen, daB das 
Serum, das das gespritzte Dialysat geliefert hat, Ab
baustufen aus EiweiB enthielt, die aus Proteinen des 
betreffenden Organes abstammten. 

Wir spritzen in diesem Falle dem Versuchstier mit 

1) Es ist zu empfehlen, dem Dialysat in diesem Falle soviel 
Kochsalz zuzufiigen, da/3 es 0,9 % davon enthaJ.t. 
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dem Dialysat ein Substrat, auf das es Abwehrfermente 
mobil macht. Diese weisen wir mittels jenes Substrates 
nach, von dem jene im Dialysat befindlichen Abbau
produkte stammten. Bei manchen Prozessen - Ek
lampsie, Uramie, Epilepsie, Storungen der sog. inneren 
Sekretion usw.-diirfte es erwiinscht sein, zu erfahren, 
ob Z. B. wahrend eines Anfalles uSW. im Blute 
neben blutfremden Fermenten auch blutfremde 
Substrate oder auch diese allein zugegen sind. 

Erwahnt sei auch noch, daB unter Umstan.den die Dia
lysate in bestimmten Fallen bei den mit ihnen behandel
ten Versuchstieren bestimmte Erscheinungen auslosen 
k6nnen. Auch Anaphylaxiestudien waren von Interesse. 

Nachweis blutfremder Stoffe mittels biologischer 
Methoden. 

Es ist a priori denkbar, daB man die blutfremden 
Stoffe, sobald man ihre Natur besser kennen wird, 
auch ganz allgemein mittels biologischer Methoden wird 
nachweisen konnen. Einmal kommt die Prazipitin
bildung in Betracht. Sie wird uns vor aHem auf blut
fremde kolloide Produkte hinweisen. Diese Reaktion 
wird dann mit Erfolg anwendbar sein, wenn wir die 
Substrate genau kennen werden, die zu ihrem Eintritt 
notwendig sind. Vorlaufig wird man mit OrganpreB
saften und -extrakten, event. auch mit ZelleiweiB
gemischen tastende Versuche ausfiihren, urn auf diesem 
Wege zu erfahren, in welchem Zustande die ZeHen das 
blutfremde Material abgeben. J eder weitere Beweis, 
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daB blutfremde Stoffe in bestimmten Zustanden im 
Blute kreisen, ist natiirlich von groBter Wichtigkeit. 

Eine weitere Methode ist, das Studium des 
Verhaltens des tierischen Organismus nach er
folgter Einspritzung von EiweiBstoffen und 
Peptonen aus bestimmten Organen und Zell
arten. Ungezahlte Versuche haben gezeigt, daB das 
gesunde Tier die parenterale Zufuhr von EiweiB und 
Peptonen im a1lgemeinen gut vertragt. Es kommt 
natiirlich auf die Art der zugefiihrten Produkte und 
ihre Menge viel an. Die Frage ist nun die, wie ver
halt sich ein Organism us, in dessen Blut blut
fremde Produkte kreisen. Vergleichende Unter
suchungen mit dem gleichen Pepton und normalen 
Tieren und solchen, bei denen blutfremde Stoffe vor
handen sind, werden eine klare und eindeutige Ant
wort auf die gestellte Frage geben. 

Die erst en Versuche dieser Art sind vor 
langerer Zeit von mir an schwangeren Kanin
chen, Meerschweinchen, Ratten und Mausen 
und nicht schwangeren Tieren ausgefiihrt wor
den. Es wurde Plazentapepton subkutan oder intra
peritoneal oder intravenos eingespritzt. Die Kanin
chen und Meerschweinchen erhielten 2-5 ccrn einer 
5-100/oigen Plazentapeptonlosung, die Ratten und 
Mause 0,1-2 cem davon. Die nicht schwangeren Tiere 
zeigten keine besonderen Erscheinungen. Die Korper
temperatur blieb konstant oder zeigte hochstens 
Schwankungen von 1°. Krampfe und dergleichen traten 
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nicht auf. Die schwangeren Tiere zeigten mit ganz 
wenig Ausnahmen schwere Erscheinungen. Die Korper
temperatur fie! stark (bis 30°). Es traten Kdimpfe 
auf. Der Urin und die Faeces wurden plotzlich ent
leert. Oft zeigten sich deutlich aufgebHihte Lungen. In 
einzelnen Fallen erfolgte Abort. Manche Tiere starben, 
andere erholten sich. Die Injektionsstelle war bei der 
subkutanen Zufuhr hyperamisch und oedematos ge
schwellt. Die einzelnen Erscheinungen waren bei den 
verschiedenen Tieren verschieden stark. 

Weiterhin ist versucht worden, analoge Er
scheinungen durch experimentelle Zufuhr blut
fremder Stoffe aus bestimmten Organen hervor
zurufen. Es wurde zunachst bei Kaninchen eine 
Muskelquetschung herbeigefiihrt und dann nach drei 
bis fiinf Tagen eine Injektion von Muskelpepton vor
genommen. Die Erscheinungen waren die gleichen, 
wie sie bei den schwangeren Tieren geschildert worden 
sind: Temperatursturz, ortliche. Hyperamie, Odem an 
der Injektionsstelle, Krampfe. Injektion von-Thymus
pepton und von Nierenpepton hatte keinen Erfolg. 
Selbstverstiindlich wurden gleichzeitig auch normale 
Tiere in genau der gleichen Art mit den entsprechen
den Peptonlosungen gespritzt. 

Die Zahl der Versuche ist noch zu klein, urn weit
gehendeSchliisse zuzulassen. Die Untersuchungen werden 
fortgesetzt. Vor aHem ist eine noch sorgfaltigere 
Analyse der auftretenden Symptome im Hin
blick auf ihre Beziehungen zum anaphylak-
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tischen Shok notwendig. Ferner miissen viele 
Kontrollversuche mit allen m6glichen Pepto
nen ausgefiihrt werden, urn festzustellen, ob 
spezifische Reaktionen vorliegen, d. h. ob man 
eventuell mittels eines bestimmten Organpep
tons das Vorhandensein von aus bestimmten 
Organen stammenden blutfremdem Stoffe in 
der geschilderten Weise feststellen kann. Ware 
das der Fall, dann ware ein neuer Weg gegeben, urn 
die Ergebnisse des Dialysierverfahrens und der opti
schen Methode zu priifen. Vielleicht ist er fiir 
die klinische Beobachtung von besonderer Be
deutung. Jedenfalls ermuntern die bisherigen Ergeb
nisse zu Versuchen auf den verschiedensten Gebieten der 
pathologie. Die geschilderten Beobachtungen zeigen, 
welch ein ungeheures Feld der Forschung erschlossen ist. 

Das Problem der "Spezifitat" der Abwehrfermente 
und der proteolytischen Fermente iiberhaupt. 

Es ist sehr zweifelhaft, ob der Streit, ob die Serum
fermente eine spezifische Wirkung haben oder nicht, 
Existenzberechtigung hat. Sehr wahrscheinlich liegen 
die Verhaltnisse so, daB die Serumfermente immer 
spezifisch auf bestimmte Substrate oder Substratgrup
pen eingestelit sind. Nur kommt es offenbar vor, daB 
im bestimmten Falle ein bestimmtes Ferment oder 
eine bestimmte Fermentgruppe im Serum auftri~t, 

wahrend in einem anderen Falle mehrere verschiedene 
Fermente zugegen sind. J edes einzelne Ferment packt 
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ein bestimmtes Substrat an. Sind mehrere Fermente 
zugegen, dann werden auch verschiedene Substrate 
abgebaut. Es spricht alles dafiir, daB die einzelnen 
Organzellen eigenartige Fermente besitzen. Die Nieren 
und die Pankreasdriise verfiigen auBerdem noch iiber 
eine ganze Summe von Fermenten, die mannigfaltige 
Substrate angreifen konnen. Ferner scheinen Leber 
und Muskel iiber gemeinsame Fermente zu verfiigen. 
Auch die Leukozyten scheinen auf recht verschiedene 
Substrate wirken zu konnen. 

Man muB somit im einzelnen Falle fragen, 
ob ein bestimmtes Ferment zugegen ist oder 
eine Summe von sol chen. Man kann natiirlich 
sich die Frage vorlegen, ob ein bestimmtes Serum 
eine spezifische Wirkung entfaltet oder nicht, man 
muB jedoch dabei sich dariiber klar sein, daB 
nicht das eine Mal ein Ferment zugegen ist, das 
nur ein bestimmtes Substrat angreift und das an
dere Mal ein solches, das viele Substrate abbauen 
kann. Es ist nun ganz gut denkbar, daB je nach dem 
vorliegenden Fall zahlreiche Organe Fermente geliefert 
haben oder nur eines, oder aber es haben Zellen die 
Serumfermente geliefert, die iiber eine ganze Summe 
von Fermenten mit verschiedener Wirkung verfiigen. 
Es ist iibrigens auch denkbar, daB manche Zellen Fer
mente besitzen, die einem Dieterich gleich alle mog
lichen Substrate aufschlieBen konnen, doch hat es 
wenig Bedeutung, solchen Anschauungen nachzugehen, 
well wir ja die Fermente leider a1s solche nicht kennen. 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Aufl. 10 



Die groBe Bedeutung des ganzen For
schungsgebietes liegt vom rein biologischen 
Standpunkt aus betrachtet darin, daB die 
Moglichkeit besteht, den Beweis zu fuhren, 
daB auch die proteolytischen Fermente streng 
spezifisch auf bestimmte Substrate eingestellt 
sind. Umgekehrt darf man aus der Spezifitat 
der einzelnen Zellfermente auf einen spezi
fischen Bau der Proteine der einzelnen Zell
art en schlieBen. Auf dem angebahnten Forschungs
gebiet wird ohne Zweifel die Erforschung der Zell
physiologie viele neue Anregungen empfangen. 

Man wird in jedem einzelnen Faile, wenn sich eine 
"polyvalente" Wirkung des Serums zeigt, genau fragen 
mussen, worauf sie beruht. Manchesmal wird man fin
den, daB nicht mehrere Fermentwirkungen, sondem 
mehrere Substrate vorliegen und dadurch eine Tau
schung bewirkt wird. So wird Serum von Ulcus ven
triculi und femer Serum von einem an Magenkarzinom 
Leidenden Magenkarzinom abbauen k6nnen. Dies ist 
dann der Fall, wenn das Karzinom mit Magenwand
bestandteilen vermengt ist. Ferner ist es denkbar, 
daB eine Plazenta, an der Teile der Uteruswand haften, 
mit jedem Serum positiv reagiert, das auf Bestandteile 
der letzteren eingestellt ist. Es ist femer m6glich, daB 
biologisch nahe verwandte Gewebe ihre Ahnlichkeit 
auch darin auBem, daB ein bestimmtes Ferment auf 
sie gemeinsam wirkt. Auch nach dieser Richtung er
geben sich interessante Ausblicke. 
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Man wird auch stets an die Leukozyten, BlutpHitt
chen und die rot en Blutkorperchen denken miissen. 
Durch ihren Zerfall konnen zahlreiche proteolytische 
Fermente in das Serum hineingelangen. Die praktische 
Erfahrung hat gezeigt, daB schon ein Umstechen des 
Blutkuchens unter Umstanden zu sog. unspezifischen 
Reaktionen fiihren kann. Aus diesem Grunde ist aus
driicklich jede Beriihrung des Blutkuchens untersagt 
worden. Selbstverstandlich gefahrdet j ede Infektion 
des Serums die Ergebnisse der Untersuchungen. Bei 
jedem Verdacht auf Bakteriengehalt des Serums fil
triere man mittels des Weidanz-Uhlenhutschen Ap
parates. Allerdings leidet dadurch die Wirkung des 
Serums etwas, weil offenbar Fermente zuriickgehalten 
werden. 

Die Herkunft der proteolytischen Fermente des 
Blutplasmas resp. Blutserums. 

Es ist mit Bestimmtheit erwiesen, daB durch 
parenterale Zufuhr von blutfremden Stoffen Fermente 
in das Blutplasma gelockt werden konnen, die zuvor 
nicht nachweisbar waren. Diese Beobachtung, die sich 
auf hunderte von Einzelversuchen erstreckt, hat dazu 
gefiihrt, die im Blut erscheinenden Fermente als Ab
wehrfermente zu bezeichnen. Es wurde angenommen, 
daB sie erscheinen, urn durch weitgehenden Abbau 
den spezifisch gebauten Stoffen ihre Eigenart zu neh
men. Manches sprach dafiir, daB die Leukozyten 
als die Lieferanten der Fermente in Betracht kommen. 

10* 
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Es ist jedoch auch ganz gut denkbar, daB 
auch die einzelnen Organe Fermente spezieller 
Art abgeben. 

So ist es moglich, daB, wenn man artfremde Produkte 
einverleibt, dann die Pankreasdriise eine Mehrheit von 
proteolytischen Fermenten sezerniert. Es wiirden in 
diesem FaIle im Blutplasma scheinbar unspezifisch 
wirkende Fermente auftreten.· In Wirklichkeit sind 
wahrscheinlich viele spezifisch wirkende Fermente zu
gegen. Die Pankreasdriise sezerniert normaler Weise 
in den Darm. Werden nun ihren Zellen vom Blute aus 
Stoffe dargeboten, fiir deren Abbau sie die geeigneten 
Fermente besitzt, dann geben diese vielleicht die be
treffenden Fermente ausnahmsweise an das Blut abo 
Die Richtigkeit dieser Abnahme muB erst durch das 
Experiment erhartet werden. 

Fiihrt man in die Blutbahn arteigene, jedoch organ
spezifische und daher blutfremde Sto:£fe ein, dann ware 
es wohl moglich, daB dasj enige Organ, das die gleichen 
Verbindungen in seinen Zellen besitzt, Fermente an 
die Blutbahn abgibt. Auch Guggenheimer (vgl. Lit.)l} 
hat an die Moglichkeit gedacht, daB die einzelnen 
Organe als Quelle fUr die plasmafremden Fermente in 
Betracht kommen. In diesem FaIle diiden wir einzelne 
oder auch nur ein spezifisch eingestelltes Ferment 
erwarten, d. h. Fermente, die nur gerade das krei
sende EiweiB resp. EiweiBgemisch spalten konnen. 

Es gibt ganz sicher FaIle, bei denen Zellen 
1) Lit. = Literaturverzeichnis. 
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ungenugend abgebaute Proteine in die Blut
bahn entlassen. Wir haben dann genau die gleichen 
VerhaJ.tnisse, wie bei der kiinstlichen Zufuhr blutfrem
der Stoffe vor uns, nur mit der Ausnahme, daB die 
Zellen wahrscheinlich viel einheitlichere Produkte ab
geben, als wenn wir mit rohen Methoden so1che von 
auBen zufiihren. 

Es ist auch die Moglichkeit gegeben, daB Fer
mente und Substrate zugleich in die Blutbahn 
gelangen. Es ist dies z. B. dann der Fall, wenn ein 
Trauma auf ein Organ einwirkt, oder wenn Ze1len von 
Tumoren oder Mikroorganismen direkt zerstort werden. 
Der Name Abwehrfermente ware in diesem Falle fiir die 
im Blute kreisenden Fermente nicht richtig, well sie 
ja dem Substrat nicht nachgesandt worden sind. Sie 
konnen jedoch im Prinzip die gleiche Wirkung ent
falten und das Blutplasma von fremdartigen Bestand
tei1en befreien. 

Ferner ist es denkbar, daB die Storung in der Funk
tion bestimmter Organe darin beruht, daB ihre Zel
len die Fermente oder einzelne davon nicht zu
ruckhalten konnen, sei es, daB z. B. eine 'Oberpro
duktion an so1chen statthat, sei es, daB die vielleicht 
sonst verankertenFermente nicht festgehalten werden, 
oder sei es, daB die Ze1lwand so verandert ist, daB sie 
Fermente passieren laBt. Es sind auch noch weitere 
Moglichkeiten denkbar. Man konnte daran denken, daB 
ofter Zellfermente ins Blut ubertreten, daB sie jedoch 
dort sofort inaktiviert werden. Fur derartige Annahmen 
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fehlt zurzeit jeder Beweis. Wir fOOren sie nur an, 
um zu zeigen, daB das ganze Forschungsgebiet noch 
erst im Werden begriffen ist. Es ist gut, aIle Moglich
keiten im Auge zu behalten, damit nicht durch ein
seitige Betrachtung der Ergebnisse unter Umstanden 
ganz unrichtige Fahrten verfolgt werden. 

Hervorgehoben sei, daB bis j etzt nur einwand
frei bewiesen ist, daB nach dem Auftreten von 
plasmafremden, zusammengesetzten Stoffen 
im Blutplasma plasmafremde Fermente nach
weisbar sind, und ebenso ist festgestellt, daB 
sie vorhanden sind, wenn man durch ein Trauma 
Gewebe zertriimmert. Ob im letzteren FaIle auch 
noch nachtdiglich Fermente in die Blutbahn gelangen, 
oder ob in ihr nur diejenigen anwesend sind, die den 
zertriimmerten Zellen entstammen, entzieht sich zurzeit 
der Beobachtung. Die S. 139 und 14I erwahnte Moglich
keit, das Blutserum auf die Anwesenheit von plasma
fremden Bestandteilen zu priifen, wird bald zeigen, 
wie oft blutfremdes Substrat und blutfremdes Ferment 
einzeln oder gemeinsam vorkommen. 

Die Inaktivierung der plasmafremden Fermente 
und ihre Reaktivierung. 

Durch langeres Erwarmen eines Serums, das proteo
lytische Fermente enthaIt, auf 56-58° kann man ihm 
in den meisten Fallen die Eigenschaft nehmen, EiweiB 
abzubauen resp. Peptone zu spalten. Diese Beobach
tung wurde von mir dazu benutzt, urn einen KontroIl-
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versuch der folgenden Art einzufiihren. Es wird 
I. Serum allein angesetzt, 2. Serum und Substrat, 3. in
aktiviertes Serum allein und 4. inaktiviertes Serum und 
Substrat. Der Versuch 3 kann auch fortbleiben. Eine 
allgemeine Empfehlung dieses Kontrollversuches, der die 
ZuverHissigkeit des benutzten Substrates erweisen sollte, 
konnte ich nicht geben, well noch viele Versuche vor
ausgehen muBten, urn alle Moglichkeiten auszuschlieBen, 
die die Inaktivierung des Serums im Gefolge haben 
konnten. 

Zunachst wissen wir nicht, was eigentlich bei der 
Inaktivierung des Serums vor sich geht. Handelt es 
sich urn eine "aktive" Inaktivierung des Fermentes, 
oder wird es "sekundar" dadurch seiner Wirkung be
raubt, daB es zwar im aktiven Zustand verbleibt, jedoch 
z. B. in Serumproteine eingeschlossen wird. Diese er
leiden bei der Inaktivierung sicher Veranderungen. 
Bei 60° tritt haufig Gelbildung ein, d. h. die EiweiB
stoffe koagulieren zum Tell. Sollte bei diesen Verande
rungen, die im Serum vor sich gehen, nicht auch die 
Menge der dialysierbaren, mit Ninhydrin reagierenden 
Stoffe sich andern? Ware dies der Fall, dann konnte 
der Kontrollversuch mit inaktiviertem Serum geradezu 
irreleiten. Der direkte Versuch ergab, daB das inakti
vierte Serum im allgemeinen beim Dialysierversuch 
eher etwas 'weniger Substanzen an das Dialysat abgibt, 
als das nicht inaktivierte Serum. Eine wesentliche Be
einflussung des Resultates der Ninhydrinreaktion ist 
kaum zu erwarten. Wendet man die Vordialyse (vgl. 
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Kapitel Methodik) an, dann entfallt jede Moglichkeit 
einer Tauschung. 

Dagegen zeigte die Erfahrung, daB 30 Minuten 
langes Erwarmen auf 56-580 manchmal nicht aus
reicht, urn das Serum zu inaktivieren. Es muB des
halb die Dauer der Erwarmung auf 60 Minuten 
ausgedehnt werden. 

AuBerordentlich viele Versuche sind angestellt wor
den, urn die Frage zu entscheiden, ob sich inakti
viertes Serum reaktivieren laBt. Es ist dies 
in der Ta t der Fall. Zwar gelingt die Reaktivierung 
nicht immer, jedoch war sie in einwandfreien Versuchen 
erfolgreich.1 ) Zur Aktivierung wurde normales Tier- und 
Menschenserum benutzt. Ein solcher Versuch gestaltet 
sich, wie folgt: 

I. Festste11ung, daB das verwendete Serum 
= A "aktiv" ist, und das inaktivierte 
Serum= B sicher inaktiv ist. 

a) 1,0 ccm Serum A allein. b) 1,0 cern Serum A 
+ Substrat S. c) I,O cern inaktiviertes Serum 
B allein. d) I,O cern inaktiviertes Serum B + 
Substrat S. 

2. Priifung des Serums -:- C auf Fermente, 
das zur Aktivierung benutzt werden solI. 

a) I,O cern Serum C allein. b) I,O cern Serum C 
und Substrat S. 

1) Vgl. hierzu die allerdings anfechtbaren Versuche von Stei
sing. Siehe das Literaturverzeichnis. 
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3. Reaktivierungsversuch: 
a) 0,5 cern Serum B + 0,5 cern Serum C allein. 
b) 0,5 cern Serum B + 0,5 cern Serum C + 
Substrat S. c) (0,5 cern Serum B + 0,5 cern 
Serum C 60 Minuten auf 580 erwarmt) = 

Serum D fiir sich allein. d) Serum D + Sub
strat S. 

Ferner wurde angesetzt 0,5 cern Serum 
A + 0,5 cern Serum C allein und plus Substrat. 
Dabei wurde wiederholt eine auffallend starke 
Wirkung auf das Substrat beobachtet. V g1. 
hierzu S. 156. 

Endlich kann man den Reaktivierungs
versuch auch in vivo ausfiihren. Inaktiviertes 
Serum wird z. B. einem Kaninchen oder Hund, dessen 
Serum vorher auf Fermente gepriift worden ist, in die 
Blutbahn gebracht. Nach wenigen Stunden wird 
wieder Blut entnommen und das Serum auf Fermente 
gepriift. Auch auf diesem Wege gelang der Nachweis 
der Reaktivierung. 

Es ist zurzeit nicht moglich, anzugeben, in welcher 
Weise das dem inaktivierten Serum zugesetzte Serum 
wirkt. Es ist noch unentschieden, ob das Ferment als 
solches bei 56---580 inaktiviert wird, oder ob es sekundar 
eine Hemmung irgendwelcher Art erf1ihrt. Mit Ver
suchen zur Aufk1arung des ganzen Vorganges bin ich 
beschaftigt. 

Man kann an einen Aktivator denken, der im 
normalen Serum enthalten und vielleicht dazu bestimmt 
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ist, in Zellen proteolytische Fermente in den aktiven 
Zustand iiberzufiihren. Man konnte auch an analoge 
Prozesse denken, wie wir sie aus Versuchen auf dem 
Gebiete der Immunitatsforschung kennen. Es ware 
z. B. moglich, daB das normale Serum ein Komple
ment enthaIt und das wirksame Ferment eine kom
plexe Verbindung darstellt. Es ist jedoch auch mog
lich, daB jedes Serum, das plasmafremde Fermente 
aufweist, gleichzeitig Stoffe enthaIt, die diese in ihrer 
Wirkung einschranken. Durch die Hinzufiigung des 
normalen Serums werden vielleicht diese Produkte be
einfiuBt. Wir kommen im nachsten Abschnitt auf diese 
letztere Moglichkeit noch zuriick. 

Es bedarf noch vieler Untersuchungen, um die ge
machten Beobachtungen auf ihre wirkliche Ursache 
zuriickzufiihren. Nichts ware verkehrter, als nun rasch 
die ganzen Feststellungen mit einigen Namen aus dem 
Gebiete der Immunitatsforschung zu umkleiden. Ana
loge Erscheinungen brauchen erstens nicht identisch zu 
sein und dann sind immer noch Komplement, Ambo
zeptor usw. Begriffe, fiir die wir nur in den wenigsten 
Fallen eine klare Vorstel1ung haben. Es unterliegt 
keinem Zweifel, daB sich das Phanomen der Reakti
vierung eindeutig wird aufklaren lassen.1) 

Erwahnt sei, daB Kumagai (vgl. Lit.) auch inaktivier
tes, Invertin enthaltendes Serum durch Zusatz von Serum 
von normalen Tieren reaktivieren konnte, ein Versuch, 

1) Ieb bitte, dies Arbeitsgebiet mir vorliiufig zu iiberlassen. 
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der Wildermuth und mir bis jetzt nicht gelang. Es 
scheint, daB der Grad der Schadigung des Fermentes 
und damit der wirklichen Inaktivierung eine Rolle 
spielt. Es wird von Interesse sein, festzustellen, wann 
die Inaktivierung eine reversible und wann sie eine 
irreversible ist. 

Die 'Obertragung der plasmafremden Fermente 
von Tier zu Tier und die Einwirkung von nor
malem Serum auf solches, das Abwehrfermente 

enthilt. 

Hat man bei einem Tiere blutfremde Fer
mente erzeugt, so kann man diese mit dem 
Blute resp. Serum auf ein anderes Versuchs
tier iibertragen. Interessanterweise ist die 
Wirkung der Fermente dann bedeutend ge
steigert. Worauf das beruht, ist beim jetzigen Stand 
der Forschung schwer zu sagen. Es ist moglich, daB 
jedes plasmafremde Ferment bewirkt, daB ein "Anti
korper" irgendwelcher Art erzeugt wird, der seine Wir
kung einschrankt. Gelangen nun Fermente und Hem
mungskorper in die Blutbahn eines neuen Tieres, dann 
bewirkt vielleicht die groBe Verdiinnung, daB die 
beiden sich gegenseitig nicht mehr so stark beein
Hussen. Man konnte auch an Ferment-Antikorper-Ver
bindungen denken, die in der groBen Verdiinnung 
dissoziieren. Weitere Moglichkeiten zu erortern, ist zur
zeit von geringem Werte. Es sind Studien im Gange, 
urn festzustellen, wie oft" die Fermente sich iibertragen 
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lassen, und we1che Bedingungen maBgebend sind. 
Ferner wird die Frage zu entscheiden sein, ob bei der 
Obertragung plasmafremde Substanzen eine Rolle 
spielen. 

Sehr wahrscheinlich hangt mit der Festste11ung der 
gesteigerten Wirkung der plasmafremden Fermente nach 
eriolgter Dbertragung die schon S. 153 erwahnte Be
obachtung zusammen, daB Zusa tz von Serum nor
maIer Tiere zu solchem, das Abwehrfermente 
enthaIt, oft die Wirkung des letzteren bedeu
tend steigert. Es sind Versuche im Gange, urn diese 
Feststellungen an einem groBeren Materiale zu priifen 
und ihre Ursache zu ergriinden. Es ware zwecklos, 
sich schon jetzt auf irgendeine Erklarung festzulegen. 
Ieh zweifle zwar nicht daran, daB sieh Forseher finden 
werden, die ohne weiteres die Begriffe der Immunitats
forschung mit dem hier mitgeteilten Phanomen ver
kniipfen werden. Ob das einen wirkliehen Fortschritt 
in der Erkenntnis der an den einzelnen Reaktionen 
beteiligten Stoffen bedeuten wiirde, mochte ieh be
zweifeln. J e voraussetzungsloser wir die einzelnen 
Vorgange betraehten, und je mehr wir versuchen, sie 
auf bekannte Prozesse zuriiekzufiihren, urn so mehr 
wird das ganze Forsehungsgebiet der Immunitat aus 
den Ergebnissen dieses Zweiges der Biologie gewinnen. 

Erwahnt sei noch, daB aueh Invertin sich tiber
tragen IaBt. Kumagai (vgl. Lit.) hat diese Beobaehtung 
unabhangig von uns aueh gemacht. 
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Adsorption oder Bindung der plasmafremden 
Fermente durch das Substrat. 

Gibt man zu einer Fliissigkeit, die proteolytische 
Fermente enth1ilt, Elastin, so nimmt es, wie ich mit 
meinen Schiilern Strauch, Meyer, Friedel nachweisen 
konnte, diese auf. Entfernt man das elastische Gewebe 
nach einiger Zeit aus der betreffenden Fliissigkeit, so 
geht die Verdauung im Innern der Fasern weiter. Sie 
werden von innen heraus aufgel6st und in Pepton ver
wandelt. Ob es sich hierbei urn eine Bindung der 
Fermente oder urn eine einfache Adsorption handelt, 
wissen wir zurzeit noch nicht. J edenfalls kann man 
auf diesem Wege in einfacher Weise einer ferment
haltigen Fliissigkeit alle Fermente der Reihe der pro
teolytischen entziehen. Es gelingt ferner, geringe Fer
mentmengen auf diese Weise nachzuweisen. Man kann 
sie "anreichern". 

Genau die gleiche Beobachtung kann man 
mit den proteolytischenFermenten des Serums 
machen. Auch sie werden von dem dies em zuge
setzten Substrat aufgenommen. Setzt man z. B. 
zu Serum einer Schwangeren Plazentagewebe, und ent
fernt man dieses nach I6 Stunden wieder, dann erh1ilt 
man auf erneuten Zusatz von noch nicht verwendetem 
Plazentagewebe oft keine Spur eines Abbaues mehr, 
obwohl das Serum, wie der Versuch beweist, vor dem 
erst en Zusatz des Plazentagewebes reichlich Abwehr
fermente enthie1t, die dieses abzubauen vermochten. 
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DaB das zuerst zugesetzte Plazentagewebe, das ab
gebaut wurde, in der Tat Fermente aufgenommen hat, 
beweist der Umstand, daB es nach sorgfaItiger Ab
spiilung auch dann noch Verdauungsprodukte nach 
auBen abgibt, wenn es mit destilliertem Wasser in 
einen Dialysierschlauch gebracht wird. Man muB zur 
Sicherstellung der Beobachtung das Dialysat aIle sechs 
Stunden untersuchen, und es stark einengen. Es zeigte 
sich, daB nach 3 X 6 Stunden das Dialysat sHirker mit 
Ninhydrin reagierte, als nach I X und 2 X 6 Stunden. 
Zur Kontrolle wurde ein aus Serum von Schwangeren 
entfemtes Plazentastiick aufgekocht und mit dem 
Kochwasser zur Dialyse gegen destilliertes Wasser an
gesetzt. Das Dialysat reagierte nunmehr nach den 
ersten sechs Stunden stark und nach 3 X 6 Stunden 
iiberhaupt nicht mehr. 

Selbstverstandlich gelingt es nicht immer, ein be-' 
stimmtes, fermenthaltiges Serum durch Zusatz einer 
bestimmten Menge eines Substrates seiner proteolyti
schen Fermente ganz zu berauben. Es kommt ganz auf 
die Menge des vorhandenen Fermentes und die Be
schaffenheit und auch die Menge des Substrates an. 

Es wird von gr6Btem Interesse sein, zu 
priifen, ob diese Aufnahme von Ferment - ob 
Bindung oder Adsorption bleibt noch unent
schieden - auf ein bestimmtes Substrat be
schdinkt ist oder eine allgemeine Eigenschaft 
aller Proteine darstellt. Nimmt z. B. die Plazenta 
nur Fermente auf, die auf sie eingestellt sind, oder 
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entzieht sie auch dem Serum von Karzinomtragem 
die auf KarzinomzelleneiweiB eingestellten Fermente? 
Die bisherigen Versuche gestatten noch kein "bestimmtes 
Urteil. Sie werden fortgesetzt. 

Die Kenntnis der Tatsache, daB die Substrate Fer
mente aufnehmen, ist sehr wichtig, wenn man z. B. 
priifen will, wie sich ein und dasselbe Substrat gegeniiber 
verschiedenen Sera verhaIt. Man kann z. B. Plazenta 
zu Serum von Schwangeren setzen, sie dann nach 
einiger Zeit (16 Stunden) aus dem Serum entfemen 
und nun in Serum eines Karzinomtragers iibertragen. 
Kocht man das Plazentagewebe nicht sehr energisch 
vor der emeuten Verwendung auf, dann wirken die 
aufgenommenen, auf Plazenta eingestellten Abwehr
fermente im Karzinomserum einfach weiter! Man 
wiirde unter diesen Umstanden zu ganz unrichtigen 
SchluBfolgerungen kommen! 

Die Grundlagen der Verwertbarkeit des Dialysier
verfahrens und der optischen Methode zu klini-

schen Fragestellungen. 

Es seien an dieser Stelle kurz diejenigen Ergebnisse 
zusammengefaBt, die die den einzelnen Methoden zu
grunde liegenden Vorstellungen stiitzen. 

Der grundlegende Versuch war die Fest
stellung, daB das Serum normaler Tiere und 
Menschen weder Proteine, noch Gewebe, noch 
Peptone zu spalten vermag. Auch Polypeptide 
wurden von den meisten Sera - Ausnahme Meer-
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schweinchen - nicht abgebaut. Es sind ungez1ihlte 
Versuche durchgefiihrt worden, urn dieses Ergebnis, 
das nicht vorauszusehen war, zu sichern. Immer wieder 
wurden z. B. Peptone, die aus den verschiedensten 
Organen gewonnen waren, mit Serum von Tieren und 
von Menschen zusammengebracht. Waren die Indi
viduen gesund, dann lieB sich nie ein Abbau nach
weisen. J eder einzelne Kontroilversuch mit Serum von 
Gesunden ergibt immer wieder das gleiche Resultat. 

Es ist nun ohne jede experimentelle Unterlagen 
behauptet worden, daB jedes Serum in Spuren proteo
lytische Fermente enthalte. Diese Behauptung mliBte 
sich beweisen lassen, denn Fermente wirken schon in 
Spuren. Dehnt man die Versuche unter aseptischen 
Kautelen lange genug aus - z. B. liber 8 Tage -, 
dann mliBte sich das Vorhandensein dieser "Spuren" 
feststellen lassen. Das Ergebnis bleibt jedoch das gleiche. 
Nur dann, wenn eine Infektion erfolgt ist, lassen sich 
Abbaustufen aus EiweiB nachweisen. 

Ferner ist vermutet worden, daB im Serum pro
teolytische Fermente vorhanden sind, die deshalb nicht 
erkannt werden k6nnen, weil sie sich in einem inaktiven 
Zustand befinden. Erst die Zugabe des Substrates, 
auf das sie eingesteilt sind, soIl sie in den aktiven Zu
stand iiberfiihren. Allein es ist bis jetzt niemand ge
gliickt, diese Vermutung auch nur wahrscheinlich zu 
machen. Aile Beobachtungen sprechen gegen sie. Es 
miiBte ja in diesem Faile jeder einzelne Versuch 
"Serum + Substrat" einen Abbau von EiweiB ergeben! 
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Es folgte dann der Beweis, daB Fermente 
im Blutserum auftreten, sobald man plasma
fremde, zusammengesetzte Verbindungen di
rekt oder indirekt in die Blutbahn bringt. 
Allerdings diirfen diese Substanzen nicht derartige 
sein, daB eine Abbaumoglichkeit fehlt, sei es, daB das 
Substrat an und fiir sich nicht abgebaut werden kann, 
sei es, daB der tierische Organismus iiber keine ent
sprechenden Fermente verfiigt. Vielleicht Hi-Bt sich 
durch geniigend lange Zufuhr von derartigen Sub
stanzen mit der Zeit doch das Auftreten von Fermenten 
erzwingen. Versuche nach dieser Richtung sind im 
Gange. Vor allem solI versucht werden, ob das Auf
treten neuartiger Fermente sich vererben Hi-Bt. 

Die Beweisfiihrung, daB nach der parenteralen Zu

fuhr von plasmafremden, zusammengesetzten Verbin
dungen Fermente auftreten, die imstande sind, die 
betreffenden Substrate hydrolytisch zu zerlegen, ist 
auf folgende Arten gefiihrt worden. 

I. Anwendung der optischen Methode. Es 
konnte diese Methode sowohl fiir Kohlehydrate als auch 
fiir EiweiBstoffe, resp. Peptone angewandt werden. 

2. Anwendung chemischer Methoden. Es 
konnte gezeigt werden, daB Serum von mit Rohrzucker 
behandelten Tieren diesen in seine Komponenten zer
legt. Das Reduktionsvermogen nahm zu. Diese Be
obachtungen konnten auch noch dadurch. gestiitzt wer
den, daB nach parenteraler Zufuhr von Rohrzucker 
nur ein Teil davon im Ham wieder erscheint. Es zeigten 

Abderhalden. Abwehrfermente. 4. Aufl. II 
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10 dieser Richtung sich groBe individuelle Unter
schiede. 

Wurde Serum von Tieren, denen EiweiB oder Pep
tone parenteral zugefiihrt worden waren, mit EiweiB 
bei 37 Grad zusammengebracht, dann lieB sich nach 
erfolgter EnteiweiBung im Filtra t des EiweiB
koagulums Biuretreaktion nachweis en. Pfeiffer 
hat auf diese Weise das Spaltungsvermogen des Serums 
sensibilisierter Tiere festgestellt. Wir haben ebenfalls 
viele solcher Versuche ausgefiihrt. 

Wendet man zur Scheidung von Kolloiden 
und Nichtkolloiden eine semipermeable Mem
bran-eineDialysiermembran-oder ein Ultra
filter an, dann kommt man zum gleichen Resul
ta t. Serum von nicht vorbehandelten, normalen Tieren 
baut EiweiB nicht ab, dagegen treten Peptone und andere 
Abbaustufen durch die Dialysiermembran hindurch, so
bald auf Proteine Serum von Tieren wirkt, denen vorher 
parenteral EiweiB resp. Peptone zugefiihrt worden sind. 

Man kann die dialysierten Produkte mit verschie-
denen Methoden nachweisen. 

A. Mittels der Biuretreaktion. 
B. Mittels Ninhydrin. 
C. Durch Feststellung des Stickstoffge

haltes des Dialysa tes. 
D. Durch Bestimmung des Aminostickstoffes 

des Dialysates nach Soerensen resp. van Slyke. 
E. Durch direkte Isolierung der dialysierten 

Abbaustufen. 



F. Durch Tierversuche. Es wird das Dialysat 
einem Tiere parenteral zugefiihrt und festgestellt, ob 
sein Serum nun auch abbauende Fahigkeiten erhill.t. 
Da man durch Einverleibung von Peptonen proteo
lytische Fermente in die Blutbahn locken kann, so 
muBes auch moglich sein, mitte1s der peptonhaltigen 
Dialysate das gleiche zu erreichen. Vielleicht wird 
man auf diesem Wege zu einer klaren Entscheidung der 
Frage nach der spezifischen Wirkung der einzelnen 
Fermente kommen. Vgl. hierzu S.I39 und 141. 

G. Die Fermente konnen auch als solche von 
Tier zu Tier iibertragen werden. Vgl. S.IS5. 

Dber weitere Methoden vgl. das Kapitel Methodik. 
Bis jetzt sind in der Hauptsache die optische Methode 

und das Dialysierverfahren nebeneinander und auch 
fiir sich angewandt worden. Beim letzteren wurde 
fast ausschlieBlich die Biuretreaktion oder die Nin
hydrinprobe zur Erkennung der dialysierten Produkte 
verwendet. Die Feststellung des Stickstoffgehaltes, 
des Aminostickstoffgehaltes und der Art der diffun
dierten Produkte erfordert groBere Mengen von Dialy
saten. Es liegen deshalb noch keine groBeren Erfah
rungen vor, doch decken sich die bisherigen Er
gebnisse durchaus mit den Befunden der Farbreak
tionen. Auch die Hervorrufung von Abwehrfermen
ten durch Einspritzung von Dialysaten ist gegliickt. 
Es sind vergleichende Versuche im Gange. Ferner 
ist es auch gelungen, nach EnteiweiBung des 
Serums resp. des Serums und Substrats das 

II* 



Resultat der Fermentwirkung eindeutig nach
zuweisen. 

Oberblickt man die vorliegende Literatur, dann 
findet man durchwegs Obereinstimmung in der An
gabe, daB normale Tiere im Serum keine proteolytischen 
besitzen, wenigstens fallen alle Reaktionen auf Produkte, 
die auf ihre Wirkung zurtickfiihrbar sind, negativ aus. 
J eder einzelne der zahlreichen Untersucher beginnt 
seine Versuche immer in der gleichen Weise. Es wird 
Serum von normal en Tieren vor der parenteralen Zu
fuhr eines bestimmten Substrates und darnach auf 
das entsprechende EiweiB oder EiweiBgemisch ein
wirken ge1assen. Se1bstverstandlich sind Kontrollver
suche mit Einspritzung von einfachen Zuckern, Amino
sauren usw. ausgeftihrt worden. Es ware mehr als 
auffallend, wenn der Mensch sich anders verhalten 
sollte. Versuche an gesunden Individuen haben er
geben, daB auch sie keine proteolytischen Fermente 
im Blutserum aufweisen. 

Ich glaube kaum, daB die Grundlagen des 
ganzen Forschungsgebietes sorg£altiger hat ten 
ausgebaut werden konnen. Von ihnen aus wird 
weiter gearbeitet werden konnen und zwar nach den ver
schiedensten Richtungen. N ur ein winziger Bruchteil 
aller in Frage kommenden Fragestellungen ist bearbeitet. 
Es seien z. B. erwahnt, Versuche tiber die Korrelation 
der einzelnen Organe, Versuche tiber die Spezifitat der 
einzelnen Fermente, Versuche tiber den spezifischen 
Bau einzelner Zellbestandteile, pharmakologische, toxi-
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kologische, therapeutische Versuche, Versuche durch Ex
stirpation von Organen bewirktej Storungen in anderen 
Geweben durch Verfiitterung oder parenteraler Zufuhr 
von bestimmten Geweben, Organextrakten usw. zu be
einflussen usw. Jedes einzelne von diesen Problemen 
kann vom normalen Tier aus angegangen werden. Immer 
wieder kann man auf dieses zuriickgreifen und sich 
iiberzeugen, wie sein Serum sich gegeniiber den zu ver
wendenden Substraten verhaIt. 

Eine Frage fur sich ist die 'O'bertragbarkeit der 
ganzen Probleme auf die Pathologie. Lassen sich 
Organstorungen mittels des Nachweises von Fer
menten, die sonst im Blutserum sich nicht fin
den, nachweisen? 1st es moglich, festzustellen, was 
fUr ein Organ resp. was fiir Organe gestort sind? Da aIle 
Grundlagen fehlen, muB hier die Erfahrung entscheiden. 
Bevor nicht einige tausend Versuche vorliegen, wird man 
nicht mit Bestimmtheit feststellen konnen, we1che Dnter
stiitzung das auf physiologischenExperimenten fundierte 
Forschungsgebiet der klinischen Diagnostik leihen kann. 
Bis jetzt sind die Erfahrungen sehr ermutigend. Es 
ist wahrscheinlich, daB sich eine Diagnostik der Tu
moren herausentwickeln wird. Ferner werden gewisse 
Krankheitstypen wahrscheinlich auch einen analogen 
Ausfall der Reaktionen ergeben. Ich komme an 
anderer Stelle auf die Frage zuriick, ob sich mit 
den erwahnten Methoden klinische Diagnosen stellen 
lassen. 

Viel giinstiger liegen die VerhaItnisse bei der Frage 
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der Verwendbarkeit der einzelnen Methoden zur Ent
scheidung der Frage nach dem Vorhandensein oder dem 
Fehlen einer Graviditat. Hier sind wir in der Lage 
das Verhalten des Serums von sieher nicht gra viden 
und sicher gra viden Personen zu vergleichen. Die 
klinischen Erfahrungen, die zurzeit vorliegen, sind fast 
ausschlieBlich gute bis sehr gute. GewiB wird es mog
lich sein, die Methodik noch so zu vervollkommnen, 
daB sie in jeder Hand eindeutige Resultate ergibt. 

Kritik des Dialysierverfahrens, der optischen und 
der iibrigen Methoden und die Aussichten auf eine 

weitere Entwicklung der ganzen Methodik. 

Urn zu erfahren, ob eine Methode vollendet ist, brau
chen wir nur die Frage zu stellen, welche Anforderungen 
an sie zu stellen sind, und ob sie diesen entsprieht. 
LaBt sich mittels des Dialysierverfahrens und der 
optischen Methode das Vorhandensein proteolytischer 
Fermente nachweisen, wenn man der fermenthaltigen 
Fliissigkeit Proteine resp. Peptone zusetzt? Diese 
Frage muB unbedingt bejaht werden. Das Dialysier
verfahren ist gegeniiber der optischen Methode nur in
sofem im N achteil, als im letzteren Fall in gewissem Sinne 
sieh der ganze Abbau quantitativ und qualitativ vor 
unseren Augen abspielt, wahrend bei der Anwendung 
der Dialyse die Abbauprodukte nicht quantitativ in der 
AuBenfliissigkeit erscheinen. Es stellt sich ein Gleich
gewicht zwischen der AuBenfliissigkeit und dem Hiilsen
inhalt her. Wir stellen femer nur das Endergebnis 
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der Verdauung fest. Bei der Anwendung der optischen 
Methode beobachten wir den Vorgang des Abbaus 
wahrend der ganzen Zeit oder doch in vielen Phasen. 

Es ist a priori j ede Methode zu bevorzugen, die 
gestattet, das EiweiB von den Abbaustufen auf 
chemischem oder physikalischem Wege direkt zu 
trennen. Man wiirde in diesem Faile aile Abbaustufen 
zusammen erhalten, falls eine ideale EnteiweiBungs
methode zur Verfiigung stehen wiirde. Das ist bis 
jetzt nicht in voilem Umfang der Fail. Vgl. hierzu den 
Abschnitt "Methodik". J edenfails zeigt die Erfahrung, 
daB die Ninhydrinreaktion bei keiner der bis j etz.t be
kanntenEnteiweiBungsmethoden ohne weiteres verwend
bar ist. BeiAnwendung der Ninhydrinreaktion kommt 
alles darauf an, daB schlieBlich das Filtrat des enteiweiB
ten Serums und dasjenige des von EiweiB befreiten Se
rum+Organ resp. EiweiB quantitativ genau die gleiche 
Konzentration an den urspriinglich vorhandenen, mit 
Ninhydrin reagierenden Stoffen haben. Man will doch 
unter genau den gleichen Bedingungen vergleichen. Ent
eiweiBt man, dann muB man filtrieren. Das EiweiB
koagulum kann ailes mogliche zuriickhalten. Das Fil
trat wird kaum an Menge im Kontrollversuche und im 
eigentlichenVersuch absolut gleich sein.l) Dazu kommt, 
daB die Ninhydrinreaktion als so1che auBerordentlich 
von der Gegenwart aller moglichen Stoffe beeinfluBt 

1) Diesen Fehler konnte man dadurch ausschalten, daB man 
nicht das gesamte Filtrat verwendet, sondem eine abgemessene 
Menge davon. 
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wird. Endlich erhaIt man bei vielen EnteiweiBungs
reaktionen sekundar aus dem EiweiB Stoffe, die mit 
Ninhydrin reagieren. SchlieBlich muB auch noch be
tont werden, daB es zu den schwierigsten Aufgaben ge
hort, i'n j edem Falle absolut eiweiBfreie Losungen zu 
erhalten. Nur eine reiche Erfahrung kann vor Fehlern 
schiitzen. Bewahrt hat sich bis jetzt die Stickstoff
bestimmung im Filtrat, wenn nach der Methode Mi
chaelis-Rona enteiweiBt worden war. 

Eine theoretisch viel aussichtsreichere Methode ist 
die Ultrafiltration nach Bechold. Sie gestattet, 
EiweiB durch passend gewahlte Filter zuriickzuhalten 
und so von Abbaustufen zu trennen. Bis jetzt sind die 
Resultate noch keine giinstigen. Auch bei dieser Me
thode ist die Anwendung der Ninhydrinreaktion wohl 
ausgeschlossen, denn man miiBte iiber Filter verfiigen, die 
quantitativ gleichmaBig durchlassig fiir aIle Abbaustufen 
aus EiweiB sind. Man muB sich immer bewuBt bleiben, 
daB das Serum allein Substanzen enthiilt, die bei ge
niigender Konzentration mit Ninhydrin reagieren. 
Wenn Serum allein und Serum+Organ nicht unter 
absolut den gleichen Bedingungen untersucht werden, 
so muB das Resultat ein unsicheres und zumeist un
richtiges sein. Nur der Zufall kann dann zu Ergebnissen 
fiihren, die mit der Wirklichkeit iibereinstimmen. Auch 
hier wird ausschlieBlich die vergleichende Stickstoff
bestimmung im Filtrat zu eindeutigen Ergebnissen 
fiihren. 

Somit hat bis jetzt die Suche nach anderen Metho-
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den noch - abgesehen von der EnteiweiBung nach 
M i c h a eli s - Ron a - zu keinem ganz befriedigen
den Resultate gefiihrt. Wenn wir diejenigen Fehler
quellen des Dialysierverfahrens herausnehmen, die nicht 
unmittelbar mit der Technik des Verfahrens zusammen
hangen, sondern an die Utensilien gebunden sind, dann 
bleiben iibrig: 1. die Dialysierhiilsen, 2. die Substrate 
und 3. das Serum. 

Von diesen drei Fehlermoglichkeiten muB jeder zu
verlassige Arbeiter von sich aus die letztere umgehen 
konnen. Er muB wissen, daB das Serum frei von Hamo
globin und von Formelementen zu sein hat, daB es 
niichtern entnommen und frisch und klar sein muB und 
endlich, daB bei seiner Gewinnung es absolut verboten 
ist, irgend welche Kunstgriffe, wie Umstechen des Blut
kuchens usw. zu gebrauchen. Infiziertes Serum ist 
absolut unbrauchbar. Serum, das in frischem Zustand 
z. B. Plazentagewebe nicht abbaut, ergibt oft schon 
nach 24 stiindigem Stehen eine positive Reaktion, wenn 
es nicht steril aufbewahrt wird. 

Die H iilsen bleiben ein wunder Punkt in der ganzen 
Methodik. Die Anforderungen, die an sie gestellt wer
den, sind besonderer Art. Sie sollen fiir EiweiB absolut 
undurchlassig und fiir Peptone vollstandig gleichmaBig 
durchlassig sein. Es ist nicht schwer, sich solche Hiilsen 
auszuwahlen. Eine Umfrage bei zahlreichen Forschern, 
die das Dialysierverfahren anwenden, hat ergeben, 
daB die Hiilsen, wenn sie sachgemaB behandelt werden, 
keine Schwierigkeiten bereiten. Ich habe selbst ein 
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]ahr lang ununterbrochen mit den gleichen Hiilsen 
gearbeitet. Immerhin ist es moglich, daB noch ein bes
'seres und zuverUissigeres Material zur Bereitung von 
Dialysierhiilsen aufgefunden wird. Man konnte daran 
denken, Membranen zu verwenden, die in einem be
sonderen Apparat ausgespannt werden. Auf diese 
Weise wiirde man den Vorteil haben, daB nicht eine 
so groBe, zur Dialyse zum groBen Teil gar nicht be
niitzte Flache in Beniitzung kame. Dagegen wiirde 
unter anderen Nachteilen speziell der hervortreten, 
daB man neben der Dialysiermembran den ganzen Ap
parat stets peinlich genau zu reinigen hatte. Dabei 
konnte leicht eine Spur von Verunreinigung iibersehen 
werden. Aus dies em Grunde bin ich zunachst bei den 
Hiilsen geblieben. Hervorgehoben sei nochmals ganz 
besonders, daB man die Hiilsen nie trocken aufbewahren 
darf. Sie miissen immer feucht und geschmeidig blei
ben. Sobald man sie trocknet, werden sie ganz hart und 
sprode. Es konnen sich dann sehr leicht Risse bilden. 

Wir kommen nun zum Substra t. Sind alle An
forderungen erfiillt, wenn es unter den strengsten Kau
telen auf Substanzen gepriift ist, die auskochbar und 
filtrierbar sind und mit Ninhydrin reagieren? Wir 
miissen das verneinen. Das Organ kann sich wahrend 
des 16-20 stiindigen Verweilens bei 37 Grad ver
andern. Daher wird man das Organ resp. Substrat 
unter den strengsten Bedingungen daraufhin unter
suchen miissen, ob es bestandig ist. Entweder wird 
ein Kontrollversuch mit inaktivem Serum angesetzt, 
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oder man unterwirft das Organ mit destilliertem Wasser 
der Bebriitung (vgl. Kapitel Methodik), dampft die fil
trierte Fliissigkeit mit dem Auskochwasser auf ca. 
I cern ein und priift nunmehr mit I cern Ninhydrin. 
Die Losung muB farblos bleiben. 

Aber se1bst, wenn alle diese Anforderungen erfiillt 
sind - und es hat sich gezeigt, daB Substrate, die sich 
als zuverHissig erwiesen haben, es auch bleiben -, 
braucht das Substrat noch nicht geeignet zu sein. Es 
wird dies sofort verstiindlich, wenn wir uns das Ziel 
vor Augen halten, das angestrebt werden muB. Die 
Fragestellung lautet, ist es moglich im Blutplasma 
resp. Blutserum, proteo- und peptolytische 
Fermente aufzufinden, die auf ganz bestimmte 
EiweiBstoffe resp. Peptone eingestellt sind. 
Verwenden wir das Dialysierverfahren, dann beschiif
tigt uns nur die Frage nach den proteolytischen Fer
menten. Urn diesem Probleme gerecht zu werden, ist 
es durchaus notwendig, daB wir mit den EiweiBstoffen 
als so1chen arbeiten. Das Ideal, das anzustreben ist, 
ist somit die Verwendung der einzelnen Proteine be
stimmter Zellarten. 

Wir sind von diesem Ideale zurzeit noch ungeheuer 
weit entfernt. Es miissen aus diesem Grunde ,,leider" 
Gewebe verwendet werden. Diese enthalten eine 
groBe Zahl ganz verschiedener Proteine. Wir ver
wenden zurzeit nicht einmal die ZelleiweiBstoffe, 
sondern wir setzen oft mit jedem Organsubstrat 
eine Anzahl dem Organ als so1chem fremder Gewebe 
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und Gewebsbestandteile zum Serum. Einmal ent
halten die Gewebe BlutgefaBe, LymphgefaBe, Nerven, 
Bindegewebe usw. Das Blut und die Lymphe entfernen 
wir. Aueh die groberen BlutgefaBe und das Binde
gewebe trennen wir mogliehst vollstandig abo Es laBt 
sieh vielfaeh nieht ausschlieBen, daB von diesen Ele
menten etwas zuriiekbleibt. Theoretiseh muB jeder 
fremdartige Bestandteil eine Fehldiagnose bedingen 
konnen. Praktiseh hat es sich herausgestellt, daB die 
Gefahr von StOrungen dureh solche nieht organspezi
fisehe Bestandteile nieht groB ist, offenbar deshalb 
nieht, weil die erwahnten "fremden" Gewebe zum 
groBen Teil sehr schwer verdaut werden. 

J edenfalls miissen wir uns bemiihen, die einzelnen 
Gewebe mogliehst "rein" zu erhalten. In Zukunft wird 
man sieher versuehen, aus den Organen die EiweiB
stoffe einzeln zu isolieren. Zurzeit ist dies unmog
lieh, weil uns kein einziges Protein bekannt ist, das 
wir als einheitlieh anzuspreehen das Reeht haben. 
Zunaehst wird man EiweiBgemisehe abtrennen und 
diese immer weiter fraktionieren. Auf diesem Wege 
wird es gewiB moglieh sein, sehr bald alle wider
spreehenden Resultate vollstandig auszusehlieBen. 

'Oberbliekt man die in der Literatur niedergelegten 
Ergebnisse, dann findet man, daB sieh die Diskussion 
urn einen bestimmten Punkt bewegt. Eine groBe Zahl 
erfahrener Forseher bringt zum Ausdruek, daB bei 
bestimmten Zustanden das Blutserum in ganz spe
zifischer Weise Proteine und vielleieht sogar ein Pro-
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tein eines ganz bestimmten Gewebes abbaut. Andere 
Forscher betonen, daB sie ebenfalls haufig ganz "spe
zifische" Reaktionen erhalten, daneben aber auch "un
spezifische", und endlich ist eine Minderheit von Au
toren dafiir, daB die proteolytischen Fermente iiber
haupt unspezifisch eingestellt seien. V gl. hierzu S. 144. 

Es kann fiir den erfahrenen Forscher keinem Zweifel 
unterliegen, daB diejenigen Untersucher, die zu ganz 
spezifischen Reaktionen gelangen, entweder die Tech
nik der ganzen Methodik einwandfrei beherrschen oder 
aber, was auch durchaus moglich ist, iiber Substrate 
verfiigen, die einheitlicher sind, als diejenigen der an
deren Forscher. Es braucht in der Tat nicht jede 
Fehldiagnose resp. jede positive Reaktion, die unerwartet 
auftritt resp. die mit dem klinischen Befund nicht iiber
einstimmt, auf mangelhaft durchgefiihrte Versuche zu
riickgefiihrt zu werden. 

Die folgenden Beispie1e mogen das belegen. Es sei 
die Aufgabe gesteIlt, Differenzialdiagnosen zwi
schen Ulcus ventriculi und Magenkarzinom zu 
stellen. Da es ohne Zweifel das richtige ist, stets 
zu derartigen Diagnosen Karzinomgewebe zu verwen
den, das dem zu diagnostizierenden entspricht, so wird 
man geneigt sein, als Substrat ein Magenkarzinom zu 
beniitzen. Der eine Forscher erhalt ausgezeichnete Re
sultate, ein anderer meldet, daB jedes oder fast jedes 
Ulcus ventriculi mit dem Substrat "Magenkarzinom" 
eine positive Reaktion ergibt. Worauf ist diese Dif
ferenz zuriickzufiihren? 1m eisten FaIle ist es offenbar 
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gegliickt, das Karzin0!llgewebe von der Magenschleim
haut scharf zu trennen. 1m zweiten Falle dagegen 
wird als Substrat Karzinomgewebe + Magenschleim
haut resp. plus Magenwandbestandteile verwendet. 
Nun wird beim Ulcus ventriculi stets Magenschleim
haut abgebaut, daher muB auch das gemischte Sub
strat eine positive Reaktion ergeben. In der Tat konnte 
ich selbst zeigen, daB ein derartiges "unreines" Kar
zinom zu unrichtigen Resultaten fiihrte, wahrend gleich
zeitig ein "reines" Karzinom in roo Ofo der Fane richtige 
Resultate ergab. 

Ferner wurden stets wieder ab und zu Fehldiagnosen 
erhalten, wenn ein Karzinom verwendet wurde, das 
Lymphdriisen durchwachsen hatte. Es war noch 
Lymphdriisengewebe vorhanden und jedesmal, wenn 
z. B. Tuberkulose von solchen Driisen vorlag, fiel die 
Reaktion mit dem erwahnten Karzinom positiv aus. 

Bei oberflachlicher Betrachtung dieser Ergebnisse 
wiirde man den SchluB gezogen haben, daB Ulcus ven
triculi und Magenkarzinom zur Bildung der gleichen 
proteolytischen Fermente im Serum fiihren. In Wirk
lichkeit waren die Fermente verschieden, dagegen war 
das Substrat ungeeignet, urn einen getrennten Nach
weis der verschiedenen Fermente zu gestatten. 

Ein weiteres Beispiel liefert der M uskel. Es ist 
ganz gut moglich, daB ein Forscher die Beobachtung 
macht, daB bei einer bestimmten Krankheit Muskel
gewebe abgebaut wird. Ein anderer Autor wider
spricht demo Wird gleichzeitig von dem zu den Unter-
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suchungen verwendeten Serum N ervengewebe abgebaut, 
dann ist der vorhandene Widerspruch leicht zu er
klaren. Es ist sehr schwer, Muskelgewebe vollstandig 
frei von Nervengewebe darzustellen - es gilt dies auch 
fiir die iibrigen Organe. Dem einen Forscher ist es 
gelungen, Muskelgewebe zu gewinnen, das praktisch 
frei von Nervensubstanz ist, dem anderen war das 
Gliick weniger hold. 

Es wird von zahlreichen Forschern hervor
gehoben, daB die Plazenta als Substrat bei Dif
ferentialdiagnosen zwischen Schwangerschaft 
und Adnextumoren aller Art a usgezeichnet ge
eignet ist. Andere Forscher finden, daB bei Kar
zinom auch positive Reaktionen mit Plazenta vor
kommen, ja manche Autoren geben sogar an, daB bei 
Myom, Salpingitis usw. auch Plazenta abgebaut wird. 
Es unterliegt flir mich keinem Zweifel, daB ein sorg
faItiges Studium der Ursache dieser versehiedenen 
Erfahrungen dazu fiihren wird und muB, daB einheit
liehe Resultate erhalten werden. Die Plazenta ist 
ein ungeheuer mannigfaltiges Produkt. Es sind 
miitterliehe und fotale Zellen an ihrem Aufbau 
beteiligt. Es ist wohl moglieh, daB die verschie
denen Forseher dem Blutserum nicht gleiche Sub
strate vorlegen. Eine Klarung dieser Fragen wird 
dann moglich sein, wenn genau angegeben wird, bei 
welchen Karzinomarten positive Reaktionen mit Pla
zenta aufgetreten sind. Man wird dann nachzu
sehen haben, welche Substrate des Muttergewebes des 



Krebses etwa auch in der Plazenta enthalten sein 
konnen. 

Vielleicht spielt auch der Umstand eine ge
wisse Rolle, daB aus Plazenta basartige Tu
moren - Deciduome - sich entwickeln kannen. 
Vielleicht findet sich dieseNeigung after, als wir wissen. 
Es ist noch ganz unentschieden, ob biologisch jedes 
Deziduom dem anderen gleich ist. Es ist von Interesse, 
daB Paltauf in einem Falle von Chorionepitheliom Ab
bau von Plazentagewebe fand, wahrend Karzinom
gewebe nicht angegriffen wurde. Ich selbst erhielt bei 
einem Faile von Chorionepitheliom Abbau von Plazenta 
und von Karzinom (Mammakarzinom), in zwei dagegen 
nicht. Solange nicht genau auf die Art der verwendeten 
Gewebe geachtet wird, lassen sich solche Unterschiede 
in der Beobachtung nicht eindeutig erklaren. 

Unser Bestreben muB darauf gerichtet sein, 
daB j eder einzelne Untersucher gena u das gleiche 
Substrat anwendet. Entweder wird man in Zukunft 
versuchen miissen, die Darstellung der Gewebe zu zentra
lisieren,oder aber es wird jeder einzelne Forscher seine 
Substrate einstellen miissen. Wenn eine Anzahl von For
schern z. B. angeben, daB sie mit ganz wenig Aus
nahmen bei der Karzinomdiagnose richtige Resultate 
erhalten haben - Versager finden sich eigentlich nur 
in schwer kachektischen Fallen, bei denen die Diagnose 
klinisch sowieso feststeht - dann ist das ein Beweis 
dafiir, daB es Krebssubstrate gibt, die "rein" sind. 
Diejenigen Forscher, deren Erfolge minder gute sind, 
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miissen in diesem Falle sich bestreben, analoge Sub
strate zu erhalten, wie die zuerst genannten Forscher. 
Das wird nur moglich sein, wenn in den Veroffent
lichungen genau angegeben wird, was fiir Substrate 
im einzelnen Fall zur Anwendung kamen. 

Aus dem Gesagten ergibt sieh, daB nur ein ver
standnisvolles Eindringen in das Wesen der ganzen 
Untersuchungsmethoden und der ihnen zugrunde 
liegenden Ideen dazu fiihren kann, daB in jeder ge
niigend geschulten Hand gleiehartige Resultate er
halten werden. J eder einzelne Untersucher muB sieh 
bewuBt bleiben, daB das anzustrebende Ideal die Ver
wendung "reiner" Proteine ist. Solange der Stand der 
physiologisch-chemischen Forschung die Erreichung 
dieses Zieles noch in weiter Ferne laBt, muB wenigstens 
mit alier Energie daraufhin gearbeitet werden, daB die 
zu verwendenden Organsubstrate frei von fremden 
Gewebsbestandteilen sind. Eine Plazenta, die von 
Mannerserum abgebaut wird, muB verworfen werden, 
und ebenso darf Ovarium nieht von Mannerserum und 
Hoden nicht von Weiberserum abgebaut werden. Es 
ist ein nicht gut zu machender Fehler, wenn jemand, 
ohne seine Organe zu priifen, sieh an die Diagnose von 
klinischen Fallen macht. Ebenso kann nicht scharf 
genug verurteilt werden, wenn an praktische Unter
suchungen herangetreten wird, ohne daB der Beweis 
vorliegt - sei es durch Tierversuche, sei es durch die 
Diagnose der Schwangerschaft -, daB die Methodik 
einwandfrei beherrscht wird. 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 12 



Sobald erwiesen ist, daB in bestimmten 
Fallen mit Tierorganen gearbeitet werden 
kann, wird es auch eher moglich sein, einheit
liche Substrate zu schaffen. Da wir zurzeit nicht 
iiber geniigende Erfahrung verfiigen, muB vorlaufig aus
driicklich davor gewarnt werden, ausschlieBlich mit 
Tierorganen zu arbeiten. Es ist ganz gut moglich, daB 
in den einen Fallen unbedingt Organe von Menschen 
notwendig sind und in anderen nicht. Wir wissen eben 
zurzeit noch nicht, was fiir Proteine zum Abbau ge
langen. Diese groBe Liicke in unseren Kenntnissen ist 
zurzeit nicht iiberbriickbar. 

Die Organe vom Menschen miissen bei exakten 
Studien unbedingt pa thologisch-ana tomisch genau unter
sucht sein. GewiB sind mancherlei Widerspriiche der 
in der Literatur niedergelegten Ergebnisse auf die 
Art des verwendeten Substrates zuriickzufiihren. 

Selbstverstandlich wiederholt sich der Man
gel eines "unreinen" Substrates bei der Ver
wendung von Peptonen bei Benutzung der op
tischen Methode. Wiirde z. B. aus einem Magen
karzinom, das Magenwandgewebe enth1ilt, Pepton be
reitet, dann wiirden Ulcus ventriculi und Magenkarzinom 
eine Drehungsanderung ergeben. Wahrend mit ge
koch tern Magenkarzinomgewebe ab und zu ganz richtige 
Resultate erhalten werden konnen, auch wenn es mit 
Magenwand verunreinigt ist, so wird aus einem solchen 
Krebs dargestelltes Pepton immer unrichtige Resul
tate bei Ulcus ventriculi ergeben miissen. 1m ersteren 
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Falle kann namlich der Zufall es wollen, daB ganz reines 
Karzinomgewebe zur Anwendung kommt. Es braucht 
ja nicht die ganze Geschwulst gleichmaBig mit Magen
wand vermengt zu sein. Dagegen sind die aus der 
Magenwand+Karzinom dargestellten Peptone innig 
miteinander gemischt und kommen jedesmal zusam
men zur Verwendung! 

Die Hervorhebung der zurzeit noch vorhandenen 
Schwierigkeiten ist durchaus notwendig, um zu ver
hiiten, daB auf Grund einiger fliichtiger Beobachtungen 
weitgehende Schliisse gezogen werden. Wie die Er
fahrung gezeigt hat, sind sie nicht so groB, daB sie 
nicht umgangen werden konnten. Wahrend der eine 
Forscher mit einem Substrat, das ihm unrichtige Resul
tate ergibt, Material auf Material hauft, wird der ge
wissenhafte Untersucher, dem bekannt ist, daB andere 
Autoren iiber Ergebnisse verfiigen, die mit den vor
liegenden Tatsachen iibereinstimmen, nicht ruhen, bis 
er ein ebenso verlaBliches Organ besitzt. 

Es darf nicht vergessen werden, daB die meisten 
Untersuchungen ohne Kenntnis des klinischen Falles 
vorgenommen worden sind. Ferner sind viele Ergebnisse 
erst durch die Operation resp. die Autopsie bestatigt 
worden. DerVorzug derangegebenen Verfahren beruht 
darin, daB die Ergebnisse sieher und eindeutig sind 
und meistens ihre Kontrolle durch den klinischen Be
fund eine scharfe ist. Es kann nicht subjektiv an den 
Befunden gedeutelt werden. Eine Fehldiagnose wird 
sich meistens scharf abheben. Sie ist da! Ihre Ent-

u* 
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stehung muB durch Wiederholung des Versuches auf
geklart vverden. 

Es vvare vielleicht richtiger gevvesen, vvenn die ganze 
Forschung in der Weise organisiert vvorden vvare, daB 
zunachst nur an ganz vvenigen Stellen die Vervvend
barkeit der Methoden ausprobiert vvorden vvare. Es 
vvar ja nicht a priori behauptet vvorden, daB 
sich mittels des Dialysierverfahrens und der 
optischen Methode eine Priifung der Funk
tion einzelner Organe durchfiihren lasse. Es 
vvurde nur aus Analogieschliissen der Moglich
keit einer serologischen Organdiagnostik ge
dach t. Der Kliniker soUte die gestellte Frage ent
scheiden. Wiirden nun einige vvenige Kliniken zu
nachst Erfahrung gesammelt haben, dann vvare es 
vielieicht leichter moglich gevvesen, zu einer klaren 
Entscheidung zu kommen. Ich habe einen anderen 
Weg eingeschlagen und glaubte, der Forschung am 
besten zu dienen, indem ich die Methoden allgemein 
zur Verfiigung stelite. Es ist mir sehr sauer ge
vvorden, jede Minute meiner Zeit, die ich so gem 
zu neuen Forschungen und zum Ausbau der ganzen 
Methodik vervvendet hatte, zum Lehren der Metho
den hingeben zu miissen. Ich brachte das Opfer in der 
Hoffnung, eine einheitliche Methodik zu erzielen. Es 
ist vvohl kaum je vorgekommen, daB gevvissermaBen 
mit einem Schlage ca. 500 junge und altere Forscher 
sich einer Methodik zuvvenden, die in ihrer ganzen Art 
zum groBen Tell dem Arbeitsgebiet der meisten Lemen-
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den vollstandig fern lag. Es darf da nicht wunder 
nehmen, wenn trotz heiBen Bemiihens sich MiBerfolge 
einstellten. Manche vorsichtige Forscher, die erst iiber 
einige hundert Versuche verfiigen wollen, ehe sie ihre 
Ergebnisse der Offentlichkeit iibergeben, sind noch 
nicht zur Mitteilung ihrer Ergebnisse gelangt. Es bleibt 
nichts zu tun iibrig, als abzuwarten, was die Zukunft 
bringt. Ich zweifle nicht daran, daB die Methodik sich 
in vielen Fallen bewahren wird. Sie wird sich weiter ent
wickeln und sich gewiB auch noch vereinfachen lassen. 

SchlieBlich sei noch eines Punktes von groBter Be
deutung gedacht, der mit einem Schlage die ganze Me
thodik erleichtern wiirde. Es ist dies ein Ersa tz fiir 
das Ninhydrin. Das Ideal eines Reagenzes auf diffun~ 
dierbare EiweiBabbaustufen ware ein Mittel, das mit 
keiner im Serum normaler Weise enthaltenen Verbin~ 
dung reagiert, wohl aber mit Peptonen. Gleichzeitig 
miiBte die Reaktion leicht erkennbar sein. Ich ver
wendete zuerst die Biuretreaktion. Sie ist sehr zuver
lassig, wenn man die Dbung und die Moglichkeit be
sitzt, ganz schwache violett-rote Farbtone zu erkennen. 
Serum allein ergibt nach meinen auf tausende von 
Beobachtungen sich erstreckenden Erfahrungen keine 
Stoffe an das Dialysat ab, die mit Natronlauge und 
Kupfersulfat eine Violettfarbung ergeben. Dadurch ver
einfacht sich das Verfahren. Additionsphanomene sind 
ausgeschlossen. Gleichzeitig erhalt man zum Ver
gleich mit dem eigentlichen Versuch durch den Kon
trollversuch mit Serum allein stets eine scharfe nega-
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tive Probe. Da jedoch leider schwache Biuretreaktionen 
von vielen Forschern einfach nicht erkannt werden, so 
kann diese Methode nicht allgemein Verwendung finden. 

Die Verwendung des Ninhydrins verlangt peinlich 
genaues Arbeiten. Der geringste VerstoB gegen irgend 
eine noch so unbedeutend erscheinende Vorschrift 
stellt das Ergebnis der Untersuchung in Frage. Der 
Umstand, daB die Addition droht und ferner, daB nur 
dann richtige Resultate zu erwarten sind, wenn der 
Versuch Serum ailein und Serum plus Organ unter 
absolut den gleichen Bedingungen durchgefiihrt wird, 
so daB jede Moglichkeit einer Verschiebung der Kon
zentration der gelosten Stoffe ausgeschlossen wird, 
macht das ganze Dialysierverfahren zu einem auBerst 
subtilen. Es wiirde mit einem Schlage erleichtert, 
wenn man auf im Serum bereits vorhandene Produkte 
keine Rucksicht zu nehmen brauchte, sondern ein 
Reagenz auffande, das etwa wie die Biuretreaktion 
nur fur die Peptone nicht aber fur Aminosauren cha
rakteristisch ware und gleichzeitig einen hohen Grad 
von Empfindlichkeit besaBe. Es unterliegt keinem 
Zweifel, daB dieses Reagenz noch gefunden werden wird. 

Sind beim Dialysierverfahren noch Fehlerquellen 
moglich, die bis jetzt nicht oder doch nicht ge

niigend in Betracht gezogen wurden? 

Jede einzelne Methode hat ihre Schwachen und wohl 
fast jede auch Fehlermoglichkeiten. Es fragt sich in 
jedem Faile, ob sie praktisch in Erscheinung treten 
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und in welchem AusmaBe. Analysiert man das Dia
lysierverfahren ganz genau, dann ergeben sich selbst 
bei peinlichster Innehaltung ailer VorsichtsmaBregeln 
die folgenden Moglichkeiten, die zu Irrtiimern AnlaB 
geben konnten. 

Die Diffusionsgeschwindigkeit der ver
schiedenen Abbaustufen aus EiweiB ist ver
schieden. Es konnte sein, daB in einem Faile Pro
dukte entstehen, die sehr rasch dialysieren und im 
anderen Fail solche, die nur sehr schwer die Dialysier
membran durchdringen. Da der Versuch iiber eine 
lange Zeit ausgedehnt wird, so ist es wohl ausge
schlossen, daB ein Versuch negativ ausfillt, weil trotz 
erfolgtem Abbau zu wenig Abbaustufen dialysiert sind. 

Die einzelnen Abbaustufen reagieren nicht 
gleich stark mit Ninhydrin, auch wenn sie in 
genau der gleichen Konzentration zugegen 
sind. Je mehr freie NH2 - und COOH-Gruppen zugegen 
sind, um so intensiver wird die Reaktion ausfallen. 
Es ware denkbar, daB einmal die Reaktion negativ aus
fillt, trotzdem Abbauprodukte dialysiert sind, weil 
diese mit Ninhydrin erst bei hoherer Konzentration 
eine Farbung ergeben. Diese Moglichkeit miiBte sich 
durch Stickstoffbestimmungen des Dialysates klar 
steilen lassen. Praktisch ist bis jetzt noch kein sol
cher Fall beobachtet worden. 

Es konnte sein, daB das Serum Substanzen 
enthalt, die das Zustandekommen der Ninhy
drinreaktion verhindern oder doch hemmen. 



Sauren und Alkali, vor allem Ammoniak, konnten 
in dieser Hinsicht Schwierigkeiten bereiten. Auch hier 
wiirde die Stickstoffbestimmung Aufklarung bringen. 

Die angefiihrten Moglichkeiten erhellen die groBe 
Bedeutung der Stickstoffbestimmung im Dialysat. Die 
Gefahr, die durch Sauren und durch Ammoniak droht, 
laBt sich durch die Vordialyse des Serums beseitigen. 
Praktisch sind bis jetzt die geschilderten Moglichkeiten 
von Fehlresultaten nicht hervorgetreten. 

Ferner konnte folgender Fall eintreten. Das Sub
strat, das mit destilliertem Wasser durch
trankt ist, veranlaBt Diffusion von gelosten 
Su bstanzen des Serums in sich hinein. Dadurch 
allein konnte wohl einmal der Fall eintreten, 
daB Serum allein ein Dialysa t ergibt, das mit 
Ninhydrin positiv reagiert, wahrend der Ver
such Serum+Organ ein negatives Resulta t 
zeitigt. Der Ausfall des Versuches ware natiirlich als 
ein negativer zu bezeichnen. Die Praxis hat gelehrt, 
daB derartige Beobachtungen auBerst selten sind. Sie 
fallen ganz fort, wenn eine Vordialyse vorgenommen 
wird. Unter etwa 1500 Versuchen habe ich nur ein
mal das erwahnte scheinbar paradoxe Verhalten ge
sehen. 

Endlich muB mit der Moglichkeit gerechnet werden, 
daB das Substrat EiweiBabbaustufen absorbiert und 
damit zurUckhalt. Die praktische Erfahrung hat er
geben, daB auf diese Weise keine Fehler zustande 
kommen. 
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Eine andere Fehlerquelle ist die folgende. Das 
Substrat wird unter sehr strengen Bedingungen auf 
auskochbare Substanzen gepriift, die mit Ninhydrin 
eine Reaktion geben. Theoretisch miissen immer 
noch Spur en solcher Substanzen zuriickbleiben. 
Diese geringste Spur konnte sich durch Addition bemerk
bar machen, wenn zuHilligerweise eben sie noch fehlte, 
urn die zum Eintritt der Reaktion notwendige Kon
zentration an jenen Substanzen herbeizufUhren, die das 
Zustandekommen der Farbreaktion bedingen. Selbst
verstandlich wird dieser Fall in Wirklichkeit kaum je 
eintreten. Auch er kann unmoglich gemacht werden, 
wenn die Vordialyse in Anwendung kommt. 

Auch der folgenden Moglichkeit sei noch gedacht. 
Es konnte sein, daB in einzelnen oder auch nur einem 
Organstiickchen Substanzen eingeschlossen sind, die 
mit Ninhydrin bei geniigender Konzentration regieren 
konnten. Sie sind gefangen, weil sie von koaguliertem 
EiweiB umschlossen sind. Wahrend der 16 stiindigen 
Einwirkung des Serums bei 37 Grad konnte nun jenes 
Organstiickchen so erweicht werden, daB es seinen In
halt hergibt. Auch diese an und fUr sich wenig wahr
scheinliche Moglichkeit wird durch die Vordialyse aus
geschlossen, weil durch sie das Auftreten einer Addi
tion bis zu jener Konzentration, die notwendig ist, urn 
eine Farbreaktion zu geben, nicht mehr in Frage kommt. 

Es sind diese Moglichkeiten von Fehlerquellen hier 
angefUhrt worden, urn zu zeigen, daB j ede Einzelheit 
genau iiberdacht ist. Die praktische Erfahrung zeigt, 
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daB derjenige, der die Gmndlagen der Methodik be
herrscht und gewohnt ist, exakt zu arbeiten, auch beim 
Dialysierverfahren auf keine Schwierigkeiten stoBt. 

Ausfiihrung physiologischer und klinischer 
Versuche. 

J ede Methode, sie mag sein welcher Art sie will, kann 
zu vollstandig unrichtigenErgebnissen ftihren, wenn keine 
Moglichkeit besteht, die erhaltenen Resultate dauernd 
zu kontrollieren. Ein und derselbe Fehler kann sich 
immer wieder wiederholen. Diese Tatsache muB man 
sich vor Augen halten, wenn man Versuche anstellen 
will, bei denen das Dialysierverfahren, die optische Me
thode oder sonst ein Verfahren in Anwendung kommt. 
1st man seiner Technik ganz sieher, und verftigt man tiber 
ein einwandfreiesSubstrat, danngestaltet sich im einfach
sten FaIle die Versuchsanordnung sehr einfach. Es sei als 
Beispiel die Diagnose der Schwangerschaft gewahlt. Hier 
kontrolliert immer ein Versuch den anderen. Es wird das 
gleiche Plazentapraparat ununterbrochen verwendet. 
Heute falIt die Reaktion negativ aus, morgen gibt ein 
anderes Semm eine positive Reaktion mit der gleiehen 
Plazenta usw. Die klinische Diagnose zeigt ganz scharf 
an, ob das Ergebnis des Dialysierversuches oder der 
optischen Methode richtig ist. 1mmerhin dtirfte es 
sieh auch hier empfehlen, wenn irgendwie moglich. 
mehrere Versuche nebeneinander anzusetzen. Es sei 
eine so1che Versuchsanordnung wiedergegeben. 



Versuch 1. Versuch 2. 

Serum aHein. Serum aHein. 
Serum + Plazenta. Serum + Plazenta. 

Versuch 3. Versuch 4. 
Serum allein. Serum aHein. 

Serum + Plazenta. Serum + Placenta. 

Das zu Versuch I verwendete Serum stamme von 
einem ganz sicher nicht graviden Individuum und 
Serum 4 von einem sicher graviden. Wenn moglich, 
nehme man auch ein Serum von einer sicher nicht 
Graviden, die eine Salpingitis oder einen Tumor hat. 
Die iibrigen Fane sind die fraglichen. Zu allen Versuchen 
wird die gleiche Plazenta verwendet, die eben erst fiir 
diese Versuchsserie ausgekocht worden ist. Die Ver
suche werden gleichzeitig angesetzt, zur gleichen Zeit 
in den Brutschrank gebracht und gleichzeitig zu Ende 
gefiihrt. 

Sehr vorteilhaft ist es, wenn der Versuch Plazenta+ 
Organ doppelt ausgefiihrt werden kann, ev. unter An
wendung zweier verschiedener Pdiparate. Durch diese 
Versuchsanordnung halt es nicht schwer, sich von der 
eigenen Technik und vor allem auch von der Brauchbar
keit des verwendeten Organes ein Bild zu machen. 

Verfolgt man verschiedene Fragestellungen, dann 
kann man mit den fraglichen Sera, dem Serum von sicher 
nicht graviden Personen und demjenigen von sicher 
graviden Individuen auch andere Organe mitlaufen 
lassen. Dadurch, daB man feststellt, daB ein und das
selbe Substrat, das eben erst gepriift wurde, in einem 
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Falle abgebaut wird und im anderen nieht, erlangen 
die Ergebnisse ihre Sicherheit. 

Man kann aueh den folgenden Versueh durehfiihren, 
urn sieh davon zu iiberzeugen, daB gewiBe Sera ein 
bestimmtes Substrat abbauen, andere nieht. Plazenta, 
die von einem Serum nieht abgebaut wurde, nimmt 
man aus dies em heraus. Sie wird nun sehr sorgfaJ.tig 
abgespiilt und von anhaftendem Serum gereinigt. 
Dann erfolgt die Priifung der Plazenta in der gewohnten 
Weise dureh A uskoehen und Priifung des Koehwassers 
mit Ninhydrin. Sie wird dann zu Serum einer graviden 
Person gebraeht. Es erfolgt ein Abbau. Diesen Versuch 
kann man wiederholen. Man fiigt das gleiche Gewebe 
wieder zu Serum einer sicher nicht graviden Person usw. 
In analoger Weise kann man auch andere Organe priifen. 
Se1bstverstandlich erfordem derartige Versuche eine 
besonders aufmerksame Anstel1ung der Versuche. 

Verwendet man ununterbrochen das gleiche Pla
zentagewebe zu den mannigfaltigsten Versuchen, dann 
wird man sich bald davon iiberzeugen, daB verlaBliche 
Resultate erhalten werden und jeder Zufall ausge
schlossen ist. 

Sehr eindeutig fant jeder experimente11e Versuch 
aus. Es sei Z. B. die Frage aufgeworfen, ob das 
Serum eines Tieres Muskelgewebe abbaut, wenn 
ihm solches in die Bauchhohle gebracht wird. 
Man prapariert sich zunachst das Muske1gewebe fiir 
den Versuch in der gewohnten Weise. Nun entnimmt 
man dem Versuchstier Blut und transplantiert dann 
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das Muskelgewebe in die Bauchhohle. Vorsichtshalber 
entnimmt man einem weiteren Tiere auch Blut, ohne 
Gewebe zu implantieren. Das Serum dieser Blutproben 
setzt man mit dem Muskelgewebe an. Die Reaktion 
ist in beiden FaJlen negativ. Nach drei Tagen entzieht 
man beiden Versuchstieren wieder Blut. Das Serum des 
Tieres, dem Muskelgewebe implantiert wurde, baut 
Muskelgewebe ab, dasjenige des anderen Tieres nicht. 
Selbstverstandlich wird man derartige Versuche wie
derholen. Sie sind ausgezeichnet geeignet, urn die 
eigene Technik und die VerlaB1ichkeit des Substrates 
zu priifen. 

Man kann nun weiter gehen und die Frage 
aufwerfen, ob nach der Implantation von Mus
kelgewebe nur solches zum Abbau kommt oder 
auch anderes Gewebe. In diesem Falle wird man 
vor und nach der Implantation des betreffenden Ge
webes das Serum des Versuchstieres mit allen moglichen 
Organen zusammenbringen. Man wird Unterschiede im 
Ausfall der Reaktion finden, je nachdem das Muskel
gewebe frisch oder nach stattgehabter Inaktivierung 
seiner Fermente oder aber nach erfolgter energischer 
Denaturierung in die Bauchhohle gebracht wird. Urn 
Fermente zu erhalten, die nur Muskelgewebe abbauen, 
vermeidet man am besten jede Denaturierung der 
Proteine des zu verwendenden Muskelgewebes. 

Selbstverstandlich ist die Versuchsanordnung stets 
die gleiche, wenn z. B. Gewebe, Proteine oder Peptone 
subkutan oder intravenos zugefiihrt werden. Stets 
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hat man bei Anwendung der gleiehen Substrate die 
Ergebnisse vor und naeh der parenteralen Zufuhr. 
AuBerdem kann man immer Kontrollversuehe mit 
Serum von normalen Tieren mitlaufen lassen. Ein 
Irrtum ist absolut ausgesehlossen, wenn die Teehnik 
beherrseht wird, und die verwendeten Tiere wirklich 
gesund sind. Nie versaume man, dureh die Sektion der 
Versuehstiere sich von ihrem Zustand zu iiberzeugen. 

Ferner kann man derartige Versuehstiere Iangere Zeit 
beobaehten und feststellen, wann das Serum die gleiehen 
Gewebe, die es verdaut hat, nieht mehr angreift. Genau 
den gleiehen Versueh kann man bei der Graviditat 
maehen. Man kann das gleiche Gewebe vor und naeh der 
Geburt verwenden. Man wird finden, daB naeh ca. 
I4 Tagen die Reaktion negativ ausfaIlt. 

Sehr instruktiv fallen aueh pharmakologi
sehe Versuehe aus. Wir wissen ja zurzeit viel zu 
wenig iiber die Einwirkung der einzelnen Mittel auf 
bestimmte Organe. Aueh hier sind wir in der Lage 
das Serum vor der Zufuhr des Arzneimittels und naeh
her zu priifen. Wir konnen es so einriehten, daB im
mer mehrere unbehandelte Tiere zusammen mit be
handelten zur Beobaehtung kommen. Es gelangt nieht 
nur das gleiche Substrat zur Verwendung, sondern 
das eben jetzt ausgekoehte. Man kann Studien bei 
akuten und ehronisehen Wirkungen maehen. Ieh bin 
iiberzeugt, daB hier ein immenses Arbeits
gebiet vorliegt, das zugleieh berufen ist, die 
Grundlagen der ganzen Methodik zu festigen. 
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Endlich kann man therapeu tische Studien 
machen. Ein Organ, das yom Serum eines bestimm
ten Patienten abgebaut wurde, wird z. B. unter Um
standen nach Entfernung des kranken Organs oder nach 
organo-therapeutischen Eingriffen nicht mehr abgebaut. 

AIle diese Versuche haben das gemeinsam, daB wir 
das gleiche Substrat vor und nach bestimmten Ein
griffen verwenden konnen. Wir konnen stets Serum 
von Individuen mitlaufen lassen, das kein Abbauver
mogen besitzen kann. Wir konnen die Kontrollversuche 
auBerordentlich stark ausdehnen und unsere Ergeb
nisse absolut einwandfrei sichern. 

In dem Momente, in dem wir zur Priifung 
pa thologischer Fane iibergehen, begeben wir 
uns im allgemeinen der Moglichkeit, das Serum 
vor und nach dem Eintritt der Veranderung 
zu untersuchen. Wir stehen einem bestimmten 
fertigen Fall gegeniiber. Es ist klar, daB man auch 
hier versuchen muB, Bedingungen zu finden, die jedes 
Zufallsresultat und jede Fehlerquelle ausschlieBen. Es 
ist prinzipiell unrichtig, einen Fall allein zu unter
suchen. Er bietet zu wenig Moglichkeiten fiir Kon
trollen. Infolgedessen untersuche man stets 
mehrere moglichst heterogene Fane und ver
wende moglichst verschiedene Organe. Es sei 
ein so1cher Versuch angefiihrt: 

Fall A solI auf Abbau von Leber gepriift werden. 
Fall B auf Abbau von Schilddriise, Struma, Thy

mus, Ovarium. 
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Fall C auf Abbau von Gehirn und Hoden. 
Fall D auf Abbau von Gehirn. 
Fall E auf Abbau von Karzinom (Verdacht auf 

Magenkarzinom ). 
Diese fiinf Fiille werden zusammen angesetzt. Wo

moglich wird noch Serum von einem gesunden Indi
viduum oder auch von einer normalen Schwangeren 
dazugenommen. ZujedemSerum gibt man Karzinom
gewebe, Gehirn usw. Selbstverstandlich richtet sich 
die Zahl der Einzelversuche nach der Menge des ge
wonnenen Serums. J edenfalls sorge man dafiir, 
daB das einzelne Substrata uch bei Fallen 
mitliiuft, bei denen ein Abbau nicht zu er
warten ist. Findet man nun, daB nur der auf 
Karzinom verdachtigte Fall mit Karzinom positiv 
reagiert hat, und sich der Leberabbau nur in dem einen 
Fall einstellt usw., so ist man seiner Sache ganz sicher. 
Weiterhin kann man die Resultate durch Verwendung 
von inaktiviertem Serum und durch die Priifung der 
Organe - Ansetzen des Organs mit destilliertem Was
ser - sichern. 

Von groBter Bedeutung fiir das Ergebnis der Ver
suche ist, daB jeder einzelne Versuch mit Ruhe und 
geniigend Zeit angesetzt wird. Es ist unmoglich. in 
kurzer Zeit viele Versuche auszufiihren. In Kliniken 
bleibt gar nichts anderes iibrig, als bestimmte Tage 
ganz fiir die Ausfiihrung derartiger Versuche zu re
servieren. 

Es kann nicht genug betont werden, wie enorm 
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wichtig es ist, jeden einze1nen Versuch durch Kon
trollversuche zu sichern. Von groBem Vorteil ist 
natiirlich auch die wiederholte Beobachtung 
des gleichen Falles. Ferner erscheint es mir sehr 
wichtig, daB entweder dasse1be Substrat mehrfach mit 
dem gleichen Serum angesetzt wird oder aber das 
gleiche Gewebe von verschiedenen Darstellungen. Beson
ders dann, wenn man neue, noch ungepriifte Substrate 
verwenden will, tut man gut, nichts zu versaumen, 
was dazu dienen kann, die Brauchbarkeit der Gewebe 
rasch .okennen zu lernen. Das Dialysierverfahren ist 
keine Methode, die fliichtiges Arbeiten gestattet. Es 
verlangt tiefes Eindringen in die Grundlagen der ganzen 
Methoden und -qmsichtiges Arbeiten. Nur ein gereifter 
Forscher mit Erfahrung wird ihm gerecht werden. 

Lassen sich mittels der Ergebnisse des Dialysier
verfahrens und der optischen Methode klinische 

Diagnosen stellen? 

Es ist sehr wohl moglich, daB bei der Verwendung 
der Methoden des Fermentnachweises zur Feststellung 
von Krankheiten, die von bestimmten Lebewesen, 
speziell von Mikroorganismen, hervorgerufen sind, 
sich direkt Diagnosen iiber die Natur der Infektion 
stellen lassen. Ebenso ist es moglich, Tumoren zu 
diagnostizieren. 1m iibrigen wird jedoch nicht 
einmal bei festgestelltem Abbau von Plazenta
gewebe sich eine bestimtnte klinische Diagnose 
stellen lassen. Wir wollen aIinehmen, daB von einem 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Ad. 13 
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bestimmten Serum Plazenta abgebaut worden ist. Dieses 
Ergebnis kann durch das Serum einer Schwangeren be
dingt sein. Es kann jedoch auch ein Abort vorliegen, 
der erst wenige Tage zUrUckliegt, oder aber es hande1t 
sich urn die ersten vierzehn Tage nach der Geburt. 
Endlich kann auch ein Deziduom vorliegen. 

Ein Abbau von Gehirnsubstanz kann durch Serum 
bei Paralyse, bei Dementia praecox, bei Tumoren des 
Gehirns, bei Abszessen usw. zur Beobachtung kommen. 
Daraus geht ohne wei teres hervor, daB nur der 
Arzt und Kliniker die Ergebnisse der optischen 
Methode und des Dialysierverfahrens richtig 
verwerten kann. In manchen Fillen wird der negative 
Befund wichtiger und eindeutiger sein, als der positive, 
indem sich eine vermutete StOrung ausschlieBen HiBt. 

Durch immer weitgehendere Spezialisierung in der 
Auswahl der Substrate wird man auch immer wert
vollere Ergebnisse erzie1en konnen. So wird man zur
zeit, solange die gesamte Gehirnsubstanz zur Ver
wendung kommt, eine zentrale Affektion von einer 
peripheren kaum unterscheiden konnen, vor allem, wenn 
auch die Leitungsbahnen betroffen sind. 

Es kann nicht genug betont werden, daB die groBte 
Vorsicht in der diagnostischen Verwertung der er
haltenen Resultate notwendig ist. Man darf nicht 
vergessen, daB noch vollkommenes N euland vorliegt. 
Ferner muB immer wieder darauf hingewiesen werden, 
daB erst eine groBe Anzahl von Beobachtungen, die, 
wo immer moglich, durch die Autopsie bestatigt 
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sind, zu 1;>estimmten Schliissen berechtigen. Es ware 
zu bedauern, wenn auf Grund nieht geniigend fun
dierter Beobaehtungen weitgehende Sehliisse gezogen 
wiirden, die sich naehher als nieht haltbar er
weisen. 

Es ist vielleieht nieht ganz iiberfliissig, zu betonen, 
daB selbstverstandlieh der Krankheitsbegriff 
dureh die Ergebnisse der Untersuehung des 
Serums auf plasmafremde Fermente nicht be
e i nfl u B t wi r d. Eine geringfiigige Muske1zerrung kann 
Abwehrfermente gegen Muskelgewebe erzeugen und 
eine sehwere Leberzirrhose kann ohne plasmafremde 
Fermente sich finden! Niemals wird auf der ge
gebenen Basis eine "selbstandige". Sero
diagnostik der Organfunktionen moglieh sein. 
Der vorgesehlagene Weg und die gesehilderten Me
thoden sollen den Arzt in seinen Diagnosen nur unter
stiitzen. Oft wird er unerwartete Aufsehliisse erhalten. 

Hervorgehoben werden muB, daB es nicht angeht, 
die erhaltenen Ergebnisse des Dialysierversuches und 
der optischen Methode schematiseh zu verwerten. So 
ware es durchaus verkehrt, wenn jemand das 
Postulat aufstellen wiirde, bei Paralyse wird 
Gehirn abgebaut, und bei Dementia praecox 
Gehirn und Hoden resp. Ovarien. Ferner dad 
bei manisch-depressi vern Irresein und bei Hy
sterie kein Organ abgebaut werden! Weshalb 
sollte nicht jemand, der eine Morbus Basedowii, einen 
Kropf, eine Nephritis, eine Lebererkrankung usw. hat. 

13* 
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an Dementia praecox oder an manisch-depressivem 
Irresein oder an Hysterie erkranken? Weshalb sollen 
bei vorhandenen· St6rungen von seiten des Nerven
systems sich nieht noch Organerkrankungen aller Art 
hinzugesellen k6nnen? Es wird je4er einzelne ·Fall 
genau untersucht werden mussen. Wurde man die 
oben erwlihnten Postulate als zu Recht be
stehend behandeln, dann wurde das doch 
heiBen, an manisch-depressivem Irresein und 
an Hysterie erkranken ausschlieBlich absolut 
organ-gesunde Individuen! Ich fiihre diese un
sinnige, jedoch ohne Zweifel logische SchluBfolgerung 
- falls man sich an das erwlihnte Postulat hlilt -
nur an, um zu zeigen, wohin es fuhrt, wenn man 
einen ganz neuen Zweig der Forschung sofort auf 
Grund weniger Beobachtungen mit Dogmen abgren
zen will. 

Man wird ganz sieher bestimmte Typen des Organ
abbaus bei bestimmten Erkrankungen auffinden. Alle· 
Fane, die von einem solchen Grundtypus abweichen, 
wird man eingehend untersuchen mussen. Es k6nnen 
ja mehrere Erkrankungen sich in einem Organismus 
vereinigt finden. Man wird vor allem auch den kli
nischen VerIauf der Erkrankung in solchen Fanen 
besonders sorgfliltig weiter zu verfblgen haben. 

Vor aHem scheint mir, daB einem funda
mental wichtigen Punkt bisher keine Beach~ 
tung geschenkt worden ist, nlimlich der M6g
lichkeit, daB die therapeutischen MaBnahmen 
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zu Organstorungen fiihren konnen. Es fehlen 
hier die Ergebnisse der experimentell-pharmakolo
gischen Forschung. Es ist ganz gut moglich, daB 
manch~ sog. Beruhigungsmittel auf die Dauer nicht 
ohne EinfluB auf die Funktionen bestimmter Organe 
bleiben. SpezieU bei Untersuchungen auf dem 
Gebiete der Psychiatrie und Neurologie ist es 
un bedingt erforderlich, daB angegeben wird, 
welche Therapie vot der Untersuchung des 
Serums in Anwendung gekommen war. Abbau 
vonNerVensubstanz bei Anwendung groBer Mengen von 
Narkoticis usw. ware nichts Oberraschendes. Je urn
sichtiger der Arzt und Kliniker die einzelnen Probleme 
angeht und je mehr Denkarbeit er aufwendet, urn so 
reichlicher werden seine Bemiihungen belohnt werden.
Schaltet sich der Arzt mit seiner klinischen Erfah
rung und seinem biologischen Denken ganz aus, und 
versucht er einfach festzustellen, ob die fertige klini
sche Diagnose und die Resultate des Dialysierverfahrens 
und der optische Methode iibereinstimmen, dann wird 
er hochstwahrscheinlich wenig Befriedigung inder 
ganzen Forschung finden und schlieBlich seiner MiB
stimmung, soviel Miihe "umsonst" aufgewendet zu 
haben, in einer moglichst "kritisch" gehaltenen Ver
offentlichung Luft Machen. Sie bedeutet fUr ihn 
gleichzeitig den AbschluB der ganzen Forschung. Sie 
ist fiir ihn erledigt. Seine Meinung ist gebildet. 

Ich will absichtlich als Physiologe nicht auf den 
Umstand eingehen, daB in nicht wenigen Fallen die 
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Idinische Diagnose durch den Obduktionsbefund ganz 
erheblich korrigiert und richtiggestellt wird, und ge
wiB oft die wesentlichste Erkrankung neben einer 
weniger bedeutenden zuriicktritt, weil die letztere er
heblichere Symptome gemacht hat. Mit den Schwachen, 
die oft im subjektiven Moment der klinischen Dia
gnose liegen, dtirfen die Ergebnisse des Dialysierver
fahrens und der optischen Methode nicht belastet 
werden! 

Wie sollen die Ergebnisse von Dialysierversuchen 
veroffentlicht werden? 1) 

Wenn man dievorliegenden bald tiber 300 Ver6ffent
lichungen tiber Resultate durchsieht, die mit meinen 
Methoden erhalten worden sind, dann drangt sich ohne 
weiteJ;"~s der Wunsch auf, es m6chten die Ergebnisse 
einheitlich mitgeteilt werden. Sehr oft findet sich nur 
angegeben, es wurden so und so viele Fane untersucht. 
Die Zahl der Fehldiagnosen betragt x Prozent. Es ist 
ganz Idar, daB auf diese Weise zahlreiche Ver6ffent
lichungen ffir die weitere Forschung ganz wertlos 
sind. Wenn z. B. jemand mit Plazenta auch bei 
Karzinom eine positive Reaktion erhaIt, dann wird er 
das' ProzentverhaItnis der richtigen und der Fehl
diagnosen nach Belieben verschieben k6nnen. Um~ 

gekehrtwird jemand 100 Proz. richtige Diagnosen 
melden k6nnen, wenn er sich nur an normale Gravidi-

1) Ober die Veroffentlichung der Ergebnisse der optischen 
Methode vgl. Abschnitt "Methodik". 
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taten haIt, trotzdem vielleicht seine Technik und sein 
Substrat nicht einwandfrei sind. 

Die erste Forderung ist die, daB jeder einzelne Fall 
genannt wird. Ferner muB die klinische Diagnose und 
ihre Begriindung genau mitgeteilt werden. Man muB 
wissen, wieviel Serum zur Verwendung kam, und 
welche Organe angewandt wurden. Wenn sich jene, 
die iiber die Karzinomdiagnose gearbeitet haben, immer 
die Miihe genommen hatten, erstens anzugeben, was fiir 
ein Substrat zur Verwendung kam, und was fiir ein 
Karzinomfall untersucht wurde, dann wiirde man ohne 
Zweifel schon sehr viel weiter sein. Wahrscheinlich 
k6nnte man viele Fehldiagnosen auf das ungeeignete, 
"unreine" Substrat zuriickfiihren. 

Ich m6chte vorschlagen, daB die Resultate in Tabel
lenform angefiihrt werden und zwar, wie folgt: 

Serum :/ Serum + / Klinischer 
in cem Befund 

Fall .1\: 1,5 Magen. Leber Gehirn Normales 
karzinom Individuum 

Ergebnis: 

Fall B: 1,0 Struma Thymus Ovarium Morbus 
Ergebnis: ++ +++ + Basedowii 

(alter Fall) 
Fall C: 1,5 Gehirn Hoden Ovarium Dementia 
Ergebnis: ++ + praecox rJ' 

(Symptome 
Inaktiviertes Serum + usw.) 

die einzelnen Organe 
Ergebnis: 
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Gab das Serum allein schon eine positive Reaktion, 
dann ist es vielleicht zweckmaBig, urn die 'Obersicht
lichkeit der Ergebnisse zu erhohen, das Serum = nega
tiv zu setzen und danach die Angaben tiber den Aus
fall der Reaktion beim Versuch Serum + Organ zu 
korrigieren. Man konnte durch Einklammern der Serum
menge kenntlich machen, daB es in Wirklichkeit eine 
positive Reaktion ergeben hatte, oder es wird das Er
gebnis des Versuches ~,Serum allein" noch besonders 
angefiihrt. Ganz unterdriickt dad es in der Veroffent
lichung nicht werden, weil in manchen Fallen das ge
haufte Auftreten von positiven Reaktionen beim Ver
such "Serum allein" anzeigt, daB wahrscheinlich das 
Serum nicht niichtern entnommen wurde. Selbstver
stiindlich mtissen die Angaben in der Rubrik "Klini
scher Befund" viel ausfiihrlicher gehalten sein, als es 
in den angeftihrten Beispielen der Fall ist. Es sei z. B. 
folgendes Ergebnis erhalten worden: 

I Serum I in ccm Serum + I Klinischer 
Befund 

Fall D: 1,5 Ovarium Plazenta Schild- Schwanger-
driise schaft 

Ergebnis: <+> <+> ++ (+) 
Fall E: 1,5 
Ergebnis: + + + + Normales 

Individuum 

Es ist nicht moglich, auf den ersten Blick zu er-
kennen, welches das Ergebnis der Untersuchung ist. 
Man muB zuerst die einzelnen Befunde mit dem Er-
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gebnis des Serumversuches vergleichen. Viel iiber
sichtlicher gestalten sich die Resultate, wenn die Mit
teilung, wie folgt, geschieht. 

I ~erum I In cem Serum + I Kliniseher 
Befund 

Fall D: (1,5) Ovarium Plazenta . Schild- Schwanger-
druse sehaft 

Ergebnis: ++ VI. Monat. 

Fall E: (1,5) 
Ergebnis: Normales 

Individuum 

J e a usfiihrlicher der klinische Befund wie
dergegeben wird, urn so leichter wird es an
deren Forschern moglich sein, die Ergebnisse 
zu verwerten. Man wird aus einer genauen Wiedergabe 
der einzelnen Versuche sofort erkennen, mit welcher 
Umsicht gearbeitet wurde. Stephan und Oeller (vgl. 
Lit.) muE ich unbedigt beipflichten, wenn sie Kritik 
an einer groBen Zahl der bis jetzt erfolgten Veroffent
lichungen iiben und Vorschlage zur Vertiefung der 
ganzen Forschung machen. Ich verfiige selbst iiber 
ein sehr groBes klinisches Material, das jedoch dadurch 
an Wert verliert, weil ich die klinischen Diagnosen nur 
in groben Ziigen erfahre undsie nicht selbst nachpriifen 
kann. Urn so mehr miiBten es sich die Forscher auf 
klinischem Gebiete zur Pflicht machen, nur ausgereifte 
Arbeiten der Offentlichkeit zu iibergeben. 

Vollstandig wertlos sind statistische Arbeiten. An
gaben, wie z. B. ,,100 Fane von Karzinom untersucht, 
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davon 90 Proz. positiv und IO Proz. negativ" sind wissen
schaftlich jeden Wertes bar. Man muB doch wissen, 
was fur Karzinomsubstrate zur Anwendung kamen, 
ferner was fur Fane vorlagen. Endlich ist es von groBter 
Wichtigkeit, zu wissen, ob ein beginnendes Karzinom 
untersucht wurde oder ein kachektischer Fall. Ebenso 
ist es von geringem Wert, wenn angefiihrt wird, daB 
so und soviele Paralytiker Gehirn abbauten. Es kommt 
doch auch auf das Krankheitsbild an. Wenn nun gar 
FaIle gewahlt werden, bei denen die Diagnose zum 
groBten Teil subjektiven Erwagungen anheim gestellt 
ist, dann muB unbedingt das Krankheitsbild die kli
nische Diagnose erganzen. 

Es fehlen bis jetzt Arbeiten mit klinischen Daten 
fast vollstandig. Vor allem fehlen mehrfach unter
suchte Fane. Es ware doch ungeheuer wichtig, den 
gleichen Fall wiederholt zu untersuchen - womoglich 
in verschiedenen Stadien des Krankheitsverlaufs und, 
wenn moglich, unter dem EinfluB therapeutischer MaB
nahmen. Es ist viel wichtiger, einige wenige Fane griind
lich zu untersuchen, als von Fall zu Fall zu eilen, urn 
rasch ein moglichst groBes Material zusammen zu haben. 
Zurzeit ist ja alles noch im FluB. Die ganze Unter
suchung ist in einem Vorstadium. Es wird versucht, 
festzustellen, welche Bedeutung die Methoden und die 
ganzen Gedankengange vom rein theoretischen Stand
punkte aus haben. Erst dann folgt die Prillung der 
praktischen Verwertbarkeit der einzelnen Methoden 
bei ganz bestimmten Fragestellungen. Bis zur Ent-
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scheidung dieser Frage ist ein enorm weiter Weg zu
ruckzulegen. Niemals darf jetzt schon das Ergebnis 
des Dialysierverfahrens oder der optischen Methode 
in jedem Fall fUr eine bestimmte Diagnose allein ent
scheidend sein. Die klinische Diagnose geht zunachst 
unbedingt vor. Sie darf nicht dem Resultat der biolo
gischen Untersuchung untergeordnet werden, wenn nicht 
genugende Erfahrungen beweisen, daB die serologische 
Diagnostik in bestimmten Fillen der klinischen uber
legen ist. 

Wurden die einzelnen Forscher stets eingedenk ge
wesen sein, daB es sich zurzeit urn eine Priifung der 
Verwendbarkeit der Methoden bei klinischen Frage
stellungen handelt und wurden sie sich auf das unge
heuer groBe Feld der experimentelien Forschung be
geben haben, urn sich uber die eigene Technik ein Ur
tell zu bilden, dann wiirde der Fall niemals moglich 
gewesen sein, daB einzelne Untersucher in leidenschaft
licher Weise fiir und gegen das ganze Forschungsgebiet 
Stellung genommen hatten. Besonders auf dem Gebiete 
der Toxikologie, der Pharmakologie und der experimen
tellen Pathologie ist die Anwendungsmoglichkeit der 
Methoden eine sehr groBe. Hier kann der einze1ne 
Forscher durch Kontrollversuche sich Schritt fiir Schritt 
von der Zuverlassigkeit der Methodik iiberzeugen. 
Leider ist auf diesen groBen Gebieten fast noch gar nichts 
getan worden. 

Unrichtige Beobachtungen sind dann zu erwarten, 
wenn man versaumt, stets Kontrollen bei jeder ein-
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ze1nen Versuchsserie mitIaufen zu lassen. Wenn z. B. 
jemand our dann Karzinom als Substrat anwenden 
wiirde, wenn Verdacht auf Karzinom besteht oder nur 
dann Tuberke1bazillen, wenn klinisch Tuberkulose vor
liegt, dann konnten natiirlich roo Proz. richtige Resul
tate zustande kommen, trotzdem die Technik keine 
einwandfreie ware. Positive Reaktionen miissen be
sonders sorgfaItig gesichert werden. Diese1ben Tuber
kelbazillen miissen bei Gesunden eine negative Reak
tion geben. Geht jedoch jemand von einem Substrat 
aus, das auch mit Serum von normalen Individuen eine 
positive Reaktion ergibt, dann ist selbstverstandlich 
eine negative Reaktion iiberhaupt kaum zu erwarten. 
Das Substrat ist natiirlich vollstandig unbrauchbar 
und muB verworfen werden. Tatsachlich existieren in 
der Literatur Arbeiten, in denen z. B. angefiihrt wird, 
daB Plazenta von jedem Serum - auch von solchen von 
Mannem! - abgebaut wurde, und trotzdem wurde sie 
als Substrat verwendet P) 

1) VgI. +. B. hierzu L. Michaelis und von Lager
marck (-). 



Methodik. 



I. Das Dialysierverfahren. 

Prinzip der Methodik: EiweiB diffundiert 
als Kolloid nicht durch tierische Membranen 
hindurch, dagegen sind schon die nachsten 
Abbaustufen, die Peptone, dialysabel. Bringen 
wir EiweiB in einen Dialysierschlauch, und stellen wir 
diesen in Wasser, so wird in der AuBenfliissigkeit auch 
nach langer Zeit kein EiweiB auftreten. Wenn wir je
doch in den Schlauch neben EiweiB z. B. Pepsinsalz
saure oder aktives Trypsin geben, so konnen wir nach 
kurzer Zeit in der AuBenfliissigkeit, dem Dialysat, 
Verbindungen nachweisen, die aus EiweiB durch 
Abbau sich gebildet haben. Es sind dies die sog. 
Peptone und noch einfachere Abbaustufen. Haben 
wir irgendeine Fliissigkeit auf ihren Gehalt an pro
teolytischen, d. h. EiweiB abbauenden Fermenten zu 
untersuchen, dann geben wir diese mit EiweiB zu
sammen in einen Dialysierschlauch und beobachten, 
ob in der AuBenfliissigkeit, gegen die wir dialysieren, 
Peptone auftreten. Ist das nicht der Fall, dann schlie
Ben wir, daB die Fliissigkeit keine aktiven Fermente 
enthalt, die EiweiB abbauen konnen. Finden wir Pep
tone, dann wissen wir, daB ein Abbau von EiweiB er-
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folgt ist. In unserem Faile ist die zu priifende Fliissig
keit Blutserum. Selbstverstandlich bleibt das ganze 
Verfahren das gleiche, wenn man Zerebrospinal
fliissigkeit, Lymphe oder Organextrakte resp. 
-preBsafte auf ihre Fahigkeit, EiweiB abzubauen, 
untersuchen will. 

Wahl der Dialysierhiilsen. Die an sie zu stellenden 
Anforderungen. Ihre Priifung. 

Der Erfolg der Untersuchung auf EiweiB spaltende 
Fermente mittels des Dialysierverfahrens ist ,in erster 
Linie von der Giite der Dialysie!illembran abhangig. 
Sie muB, urn den unten geschilderten Versuchen zu 
geniigen, vor allem zwei Anforderungen entsprechen. 
Einmal muB sie absolut undurchlassig fiir Ei
weiB und femer gleichmaBig durchlassig fiir 
die EiweiBabbaustufen sein. Wiirde die HUlse Ei
weiB durchlassen, dann wiirden Peptone vorgetauscht, 
wenn man nicht besondere Reaktionen zum N ach
weis von EiweiB zu Hilfe nimmt. Verwendet man 
DialysierhUlsen, die Peptone verschieden leicht dif
fundieren lassen, dann kame es bei Anwendungder 
Ninhydrin-Reaktion zu Tauschungen in der Beur
teilung des Ausfails des Versuches, weil, wie wir gleich 
vemehmen werden, stets ein Kontrol1versuch mit 
der zu priifenden Fliissigkeit al1ein ausgefiihrt wird, 
und dessen Ausfail mit demjenigen Versuch zum 
Vergleiche kommt, bei dem EiweiB mit der betreffen
den Fliissigkeit zusammen zur Dialyse angesetzt wurde. 
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Wiirde nun die eine HUlse dichter sein, als die mit ihr 
im gleichen Versuch befindliche, und Peptone nur 
schwer oder gar nicht durchlassen, dann ware natur
lich eine groBe Fehlerquelle vorhanden. 

Wir kennen eine sehr groBe Zahl von Dialysier
membranen. Es zeigte sich, daB nur wenige brauch
bar sind. Das Dialysierverfahren erfordert Dialysier
schlauche, die wiederholt verwendet werden konnen. 
Als die besten Schlauche erwiesen sich diejenigen von 
Schleicher & Schull, Duren, Rheinland. Die von 
dieser Firma abgegebenen Hulsen durfen 
auf keinen Fall ohne grundliche Priifung 
verwendet werden, well fast stets Hulsen 
vorhanden sind, die EiweiB durchlassen, und 
ferner auch solche sich finden, durch die 
Peptone schwer diffundieren. Eine grund-
liche Prufung der Hulsen ist unerlaB- Fig. 6. 

lich 1). Die HUlsen mussen ferner kurz 
sein. Schlauchart Nr. 579 A ist fur das Dialysier
verfahren hergestellt worden (Fig. 6). Verwendet man 
HUlsen, die weit uber die AuBenflussigkeit, gegen 
die man dialysieren will, hinausragen, dann findet 
zu leicht eine ganz ungleichmaBige Verdunstung des 
Dialysates statt. Dieses durchtr1inkt den Schlauch, 
steigt in ibm hoch und verdunstet dann. Da, wie wir 
sehen werden, alles davon abhangt, daB das Dialysat 

1) Gepriifte Hiilsen liefert die Firma Sch6ps, Halle a. S., doch 
ist es nach den bisherigen Erfahrungen auf alle Fiille notwendig, 
sich selbst von ihrer Brauchbarkeit zu iiberzeugen. 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 14 
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bei den Vergleichsversuchen nieht durch ungleieh
maBige Verdunstung in seiner Konzentration beein
fluBt wird, muB alles vermieden werden, was diese 
Fehlerquelle bedingen konnte. 

Die erste Aufgabe, die bei der Anwendung des 
Dialysierverfahrens zu erfiillen ist, ist die Priifung der 
Hiilsen, die sog. Eichung der Dialysierschlauche. 
Sie erstreckt sieh, wie schon betont, auf U nd urch. 
lassigkeit fiir EiweiB und ganz gleichmaBige 
Durchlassigkeit fiir die EiweiBabbaustufen. 

a) Priifung der Dialysierhiilsen auf Undurchlassigkeit 
fiir EiweiB: Man bereitet sich eine EiweiBlosung. Man 
nimmt am einfachsten EiweiB von ganz frisch en Eiern 1) 
oder Blutserum. 20 ccm ganz frischen EiereiweiBes 
werden im MeBzylinder mit Wasser auf 100 ccm auf
gefiillt. Dann wird durch Umschiitteln gut gemischt. 
Vom EiereiweiB, das man einem frischen Ei entnimmt, 
benutzt man nur die fliissigerenAnteile, wiihrend Flocken, 
Haute, kurz festere Produkte, ausgeschaltet werden. 
Man erhalt sonst keine gute Mischung. An Stelle des 
EiereiweiBes kann man auch Blutserum verwenden. 

Nunmehr bereitet man die zu priifenden Hiilsen 
vor. Sie werden durch Einlegen in kaltes Wasser auf
geweicht. Es dauert dies etwa eine halbe Stunde. 
Niemals lasse man spater die HiiIsen wieder 

1) Infizierte Eier werden selbstverstiindlich zu unrichtigen Er
gebnissen fiihren, wei! durch die Mikroorganismen ein Abbau des 
EiweiBes erfolgt und dann Peptone in der AuBenfiiissigkeit auf
treten. 
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trocken werden. Sie werden dabei ganz hart und 

leicht zerbrechlich. Ein Druck geniigt dann oft, urn Risse 
in der Hiilsenwand hervorzurufen. Die Hiilsen miissen 
stets naB aufbewahrt werden. Sie werden nun in kleine 
Erlenmeyerkolbchen aus Jenaer Glas 1 ) gestellt (Fig. 7. 
S. 2I2) und mit 5 ccm der gut gemischten EiereiweiB
losung beschickt. Diese wird, mit einer Pipette abge
messen. Es sei hier gleich bemerkt, daB ausschlieBlich 
geeichte Pipetten verwendet werden diirfen. Die ge
wohnlichen Pip etten des Handels sind oft sehr unexakt. 
Ferner benutze man nur sog. Auslaufpipetten, d. h. 
so1che, bei denen man nicht erst durch Ausblasen den 
vollen Inhalt erhalt. Bei der Manipulation des Aus
blasens kann namlich leicht etwas Speichel in die 
Pipette gelangen. Man lege die Pipette beim Aus
laufenlassen mit der Spitze der Wand des GefaBes 
an, in das die abgemessene Fliissigkeit einflieBen solI. 
Endlich sei darauf hingewiesen, daB die Pipetten ein 
Saugrohr haben miissen, das moglichst weit iiber ihre 
Marke hinausragt. Solche, bei denen die Marke hoch 
sitzt, sind zu verwerfen. Die Gefahr, daB eine Spur 
Speichel zum Pipetteninhalt gelangt, ist zu groB. AuBer
dem ist das Abmessen mit solchen Pipetten sehr miih
sam und zeitraubend. 

Beim Einfiillen der Losung in den Schlauch wird die 
Pipette tief in den Schlauch eingefiihrt. Man muB pein-

1) Es empfiehlt sich. nur Glasgefii.f3e aus Jenaer Glas zu be
nutzen. Sie geben so gut wie kein Alkali abo Sie zerbrechen beim 
Erhitzen auch nicht so leicht. 
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lich genau darauf achten, daB die EiweiB10sung nicht mit 
der AuBenseite der DialysierhUlse in BeIiihrung kommt. 
Es wiirde in einem solchen Falle das Dialysat eine posi
tive Reaktion auf Peptone vortauschen konnen, wenn 
man z. B. die Biuretprobe anwendet, denn EiweiB und 
Peptone geben die gleiche Probe. Urn jede Moglichkeit 
einer solchen Fehlerquelle auszuschlieBen, wird die HUlse 
nach erfolgter Beschickung zwischen Daumen und Zeige
finger am oberen, offenen Ende verschlossen und in fiie
Bendem, destilliertem Wasser griindlich abgespiilt. Bevor 
man die Hiilsen anfaBt, reinige man die Hande griind

Fig.? 

lich! Dann verschlieBt man die HUlse 
in der gleichen Art etwa in ihrer Mitte 
und laBt nunmehr Wasser in das Innere 
des oberen Teiles der HUlse treten. Man 
spUlt so den Tell der HUlse aus, der 
beim Dialysieren das Dialysat iiberragt 
und ferner ohne Toluolbedeckung ist. In
dem man mit den die HUlse verschlieBen-
den Fingern gegen das offene Ende der 

HUlse streicht, entfernt man das eingeflossene Wasser. 
Diese ganze Manipulation hat folgenden Zweck. Beim 

Einfiillen der EiweiB10sung kann es leicht passieren, daB 
man die Innenseite der HUlse mit der Pipette in der Nahe 
des freien Randes beIiihrt. Es konnte etwas EiweiB
losung hangen geblieben sein. Diese wiirde dann nach 
einiger Zeit eintrocknen und eventuell beim Heraus
nehmen der HUlse am Schlusse des Versuches durch 
Verstaubung das Dialysat verunreinigen. Bei der er-
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wahnten Reinigung des Schlauchinneren ver
hiite man, daB Wasser in den Schlauchinhalt 
eindringt! Sehr empfehlenswert ist die Anwendung 

c::: 

~l!! l lIiiil ll l!! lI lll!1l;; - ;, 

Fig. 8. 

von Pinze~ten zu der erwahnten Manipulation. Diese 
miissen geniigend breite, parallel gestellte, nicht gerillte 
Branchen mit abgerundeten Randern haben. Fig. 8 

Fig·9 a. 

Fig. 9b. 

und ga und b zeigen zwei Formen solcher Pinzetten. 
In Fig. 10 ist dargestellt, wie die Hiilse mit der Pin
zette gehalten wird, urn das Innere des oberen Teils 
davon auszuspiilen. Fig. II zeigt das Ausspiilen, und 
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in Fig. I2 endlich ist dargestellt, wie mit einer zweiten 
Pinzette das Wasser aus der HUlse entfernt wird. Mit 
ihrer Hilfe streicht man dureh langsames Vorwarts-

Fig. 10. 

bewegen gegen den offen en Teil der Hillse das noeh 
vorhandene Wasser hinaus. Selbstverstandlieh muG 
man diese ganze Manipulation sehr sorgsam vomehmen, 
damit nicht die Hillse verletzt wird. 

Fig. II. 

.. DialysierhUlse. b Pinzette. 
c SpritzSasche. 

:J 

Die abgespiilten Hillsen werden nunmehr in Erlen
meyerkolbehen gebraeht. die mit 20 cern sterilisiertem, 
destilliertem Wasser besehiekt sind. Niemals darf 
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das Besehieken der Dialysierhiilsen in den 
K6lbehen gesehehen, in denen man die Dialyse 
vornehmen will. Es kann zu leieht etwas aus der 
Pipette in das K6lbchen fallen. Urn Faulnis zu ver-

~~~fj=~ 
Fig. 12. ~ " 

hindern, iiberschiehtet man die AuBenfliissigkeit und 
den Hiilseninhalt mit einer ca. 1/2 em hohen Sehieht 
Toluol. (Vgl. Fig. 13.) Am besten bedeekt man die 
K6lbehen mit einer Glasplatte, wenn man es nieht 
vorzieht, versehlieBbare GefiiBe an
zuwenden. Die Dialyse wird ent
weder bei Zimmertemperatur vor
genommen oder noch besser in 
einem verschlieBbaren Raume bei 
konstanter Temperatur. So kann 
man z. B. die K6lbchen in einen 
Brutsehrank einsehlieBen. 

Naeh ca. 16 Stunden - die Zeit spielt bei dieser 
Priifung keine Rolle, wei! die Hiilsen ja nur auf Un
durehlassigkeit gegeniiber einem Kolloid gepriift wer
den - wird die Dialyse unterbroehen. Es werden die 
Erlenmeyerk6lbehen, die zweckmaBig numeriert sind, 
in einer Reihe aufgestellt. N unmehr entnimmt man 
mittels einer Pipette, die man mit dem Zeigefinger 
versehlossen rasch dureh die Toluolschicht durchfiihrt, 
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IO ccm des Dialysates und bringt es in ein Reagenzglas 
aus Jenaer Glas, das am besten die gleiche Nummer, 
wie das entsprechende Erlenmeyerkolbcheil, tragt. Man 
vermeidet so am besten Verwechslungen. Selbstverstand
lich muB fiir jedes Dialysat eine besondere, absolut reine, 
trockene Pipette verwendet werden. Es empfiehlt sieh 
nicht, das Uberfiihren der Dialysate in die Reagenzglliser 
mit ein und derse1ben Pipette, die dann jedesmal rasch 
gereinigt und getroeknet wird, vorzunehmen, weil zu 
leicht Verunreinigungen vorkommen konnen. Sehr leicht 
dringt etwas Speiehel in den Teil der Pipette ein, der 
beim sog. Reinigen nicht mit Wasser, Alkohol und Ather 
bespiilt wird. Es wird, wenn die genannten Fliissigkeiten 
mit dem Mund aufgesaugt werden, im Gegenteil even
tuell bei jeder Operation erneut Speichel hinzugefiigt. 
Wird dann das Dialysat aufgenommen, dann wird dieses 
sicher iiber die Marke der Pipette hinaufgesogen und 
kann sieh nunmehr mit dem Speichel mischen! Verfiigt 
man iiber Reagenzglaser, die eine Marke tragen, die 
IO cern abgrenzt, dann kann man bei der Priifung auf 
EiweiB auch so verfahren, daB man das Toluol nach 
Herausnahme der Hiilse abgieBt und nunmehr das 
Dialysat direkt in das Reagenzglas einfiillt. Es kommt 
bei der Anstellung der Biuretreaktion nicht auf peinlieh 
exaktesAbmessen an. Ferner schadet etwas Toluol nichts. 

Jetzt gibt man zu jeder Probe im Reagenzglas 
ca. 2,5 cern 33 proz. Natronlauge. Man verwende zur 
Herstellung dieser LOsung nur reinstes N atrium
hydroxyd und iiberzeuge sich, daB destilliertes Wasser 
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+ 2,5 cern 33 proz. Natronlauge + verdiinnte Kupfer
sulfatlasung keine Biuretreaktion geben! Diese Kontrolie 
dient dann aueh zum Vergleich mit den iibrigen Proben. 
Man miseht nunmehr den Inhalt des Reagenzglases
Dialysat + Natronlauge - und zwar durch Hin- und 
Herbewegen und nieht durch VerschlieBen desselben mit 
demDaumen und Umschiitteln, weil sonst zu leichtVer
unreinigungen eintreten kannen. Sehr oft triiben sich 
die Dialysate beimVermischen mit der Natronlauge. Es 
start dies die Reaktion nicht. Zur Priliung auf durch
getretenes EiweiB stehen uns versehiedene Methoden zur 
Verfiigung. Am besten hat sieh uns die Bi uretreaktion 
bewahrt. Man kannte auch die Prazipitinbildung 
unter Anwendung von vorbereitetem Serum benutzen, 
doeh ist solches Serum nicht immer zur Hand. Ferner 
kannte man daran denken, das Ninhydrin zu verwenden. 
Dieses ist jedoeh nicht so empfindlich fiir EiweiB. Das 
Ninhydrin reagiert unter anderem mit Verbindungen, die 
in a-Steliung zum Karboxyl eine Aminogruppe tragen, 
unter Bildung eines blauen bis violetten'Farbstoffes, 50-

fern die Konzentration der reagierenden Verbindungen 
eine geniigend groBe ist. Das groBe EiweiBmolekiil be
sitzt nicht viele freie Amino- und Karboxylgruppen. 
Sobald es abgebaut wird, werden solche Gruppen frei. 
Die Ninhydrinreaktion falit um so starker aus, je tie
fer das EiweiB abgebaut wird, vorausgesetzt, daB die 
Abbaustufen zugegen bleiben. Mit jeder Spaltung 
wird eine Amino- und eine Karboxylgruppe frei. Die 
Biuretreaktion verhaIt sieh ganz anders. J e tiefer der 
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EiweiBabbau geht, um so schwacher fant schlieBlich sie 
aus. Wird eine gewisse Grenze im Abbau iiberschritten, 
so wird sie negativ. Auch Sulfosalicylsaure wird als 
Reagenz auf EiweiB empfohlen.1 ) 

Die Biuretreaktion ist leider ziemlich schwer zu er
kennen, wenn es sich um den Nachweis von Spuren 
von Violettrotfarbung handelt. Das Auge ist fiir diese 
Farbe offenbar wenig empfindlich. Es existieren groBe 
individuelle Unterschiede. Vermag jemand nicht, eine 
schwache Biuretreaktion zu erkennen, dann ist er auf 
bereits geeichte Hiilsen angewiesen, oder er muB sich 
mit der Ninhydrinreaktion oder der Sulfosalizylsaure 
behelfen und versuchen, durch langere Dialyse den 
EiweiBgehalt des Dialysates der fiir EiweiB durch
lassigen Hiilsen zu steigern. Da nun sowohl das EiweiB 
des Eies als auch das Serum an und fiir sich Stoffe ent
haIt, die mit Ninhydrin reagieren und dialysieren, so muB 
man bei Verwendung dieser Reaktion mit einer geeichten 
Hiilse ausprobieren, welche Menge der betreffenden 
EiweiBlosungen man anwenden darf, ohne daB das 
Dialysat an und fiir sich eine positive Ninhydrinreak
tion ergibt~ Die Ausfiihrung der Ninhydrinprobe ist 
unten bei der Priifung auf gleichmaBige Durchlassig
keit fiir EiweiBabbaustufen beschrieben. 

Die Biuretreaktion wird, wie folgt, vorgenom
men: Man gibt zu den mit Natronlauge durchmischten 
Dialysaten je I ccm einer sehr verdiinnten, waBngen 

1) Vgl. hierzu auch S. 309 und ferner den Nachtrag am Schlu.B 
des Textes. 
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Kupfersulfat1osung, - z. B. I : 500. Diese LOsung 
HiBt man mit einer Pipette langsam an der Wand 
des Reagenzglases herabflieBen, so daB eine Uber
schichtung erfolgt. Man betrachtet nach einer halben 
Stunde im durchfallenden Lichte, oder indem man 
hinter die ReagenzgHiser ein Milchglas halt, die 
Grenzschicht zwischen der blauen, oft durch Aus
fallen von Kupferhydroxyd getriibten Schicht und 
der darunter befindlichen farblosen Fliissigkeit. Die 
geringste Spur von Violett- bis Rosafarbung beweist, 
daB die HUlse, die das betreffende Dialysat geliefert 
hat, unbrauchbar ist. Oft erkennt man das Vorhanden
sein von EiweiB auch schon daran, daB das ausgefallene 
Kupferhydroxyd sich nach einiger Zeit - etwa im 
Laufe einer halben Stunde - auflost. Es entsteht eine 
klare, violettrote Schicht, die in die iibrige Fliissigkeit 
hineindiffundiert. Man sei bei dieser Priifung eher zu 
streng, d. h. man verwerfe auch dann die HUlsen, wenn 
die Biuretreaktion ein unsicheres Resultat ergeben hat. 

Die Figuren (1-5, XI) auf Tafel II demonstrieren 
die Biuretreaktion. Fig. I zeigt eine negative Probe. 
Die Grenzschicht zwischen der Kupfersulfat1osung, die 
ausgefaIltes Kupferhydroxyd (in der Figur nicht kennt
lich gemacht) enthaIt, und der unten stehenden Losung 
ist rein blau. Bei Fig. 2 ist diese Schicht rot1ich-violett. 
Beim langeren Stehen beginnt die Grenze zwischen den 
Schichten sich zu verandem (Fig. 3 und 4). Allmahlich 
erfolgt auch Abscheidung von braun em bis schwarzem 
Kupferoxyd (Fig. 5). 
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b) Priifung der Dialysierhiilsen auf gleichmiBige 
Durchlassigkeit fiir EiweiBabbauprodukte. Diejenigen 
Hiilsen, die kein EiweiB durchgelassen haben, werden 
zunachst grtindlich gereinigt. Ihr Inhalt wird aus
gegossen. Dann bringt man die Hiilsen am besten 
auf ein mit einem Filtriertuch bedecktes Sieb und 
laBt ca. eine Stunde lang Wasser tiber sie flieBen 

Fig. 14. 
a DreifuS. b Sieb. 

e Hiilsen. tl Filtriertuch. Fig. 15. 

(vgl. Fig. 14), oder man behandelt sie, wie Fig. IS 
zeigt. Die Hiilsen werden in eine Flasche gebracht 
und im stromenden Wasser gewaschen. Darnach bringt 
man sie in sterilisiertes, destilliertes Wasser und schwenkt 
sie gut abo Zur Sicherheit wirft man sie endlich auf 
hochstens eine viertel Minute in siedendes, destillier
tes Wasser. Es sei gleich hier bemerkt, daB die 
Erfahrung gezeigt hat, daB die Hiilsen das Kochen 
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nicht gut vertragen. Sie werden leicht zu dieht. Naeh 
dem Wassem werden die Hiilsen auf FlieBpapier ge
legt, damit das anhaftende Wasser abflieBen kann. 
N unmehr werden sie mit 5 eem einer 0,5 proz. Seiden
pepton1osung (Seidenpepton Hoehst) besehickP). Man 
muB sich natiirlich zuvor davon iiberzeugen, daB 
diese Seidenpeptonlosung eine deutlieh positive Nin
hydrinreaktion gibt. Die Konzentration wird beim 
Dialysieren gegen 20 cem Wasser stark herabgesetzt. 
Sehr empfehlenswert ist eine Priifung der Hiilsen in 
zwei Versuchen mit zwei versehieden konzentrierten 
Pepton1osungen. Eine I- und 0,5 proz. Losung sind z. B. 
sehr vorteilhaft. Man entgeht durch diese mehrfaehe 
Priifung Tausehungen. Nur diejenigen Hiilsen, die aUe 
beide Priifungen bestehen, behalte man. 

Naeh dem Besehicken der Hiilsen mit der Pepton
losung spiile man jede einzelne Hiilse sorgfaltig mit 
Wasser ab und setze sie nunmehr in ein mit 20 eem 
sterilisiertem, destilliertem Wasser besehicktes Erlen
meyerkolbehen(vgl. hierzu Fig. 13, Seite 215). Es wird 
die AuBenfliissigkeit und der Inhalt der Hiilse mit 
Toluol iiberschiehtet. Aueh hier dialysiert man am 
besten, urn ganz gleiche Bedingungen fUr alle Hiilsen 
zu haben, im Brutsehrank. 

Naeh ca. I6 Stunden wird die Ninhydrinreaktion 
angestellt. Da diese Reaktion von den Konzen
trationsverhaItnissen abhangig ist,') so sind bei dieser 

1) Absolut ungeeignet ist Wittepepton! 
2) Man stelle sieh, um den Einfiu.13 der Konzentration der 

die Ninhydrinreaktion gebenden Stoffe auf den Ausfall der Farb-
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Probe ganz besonders die folgenden Fehlerquellen zu 
beachten. Einmal darf das Dialysat nicht verschie
den stark eindunsten. Aus diesem Grunde gibt man 
viel Toluol zu und bedeckt am besten das Erlenmeyer
kolbchen mit einer Glasplatte. Es ist klar, daB, wenn 
die verschiedenen Dialysate verschieden stark einge
dunsten wiirden, schon dadurch die Ninhydrinreaktion 
verschieden stark ausfallen muBte. Einmal reagieren 
konzentrierte Losungen an und fiir sich starker und 
zweitens wiirde selbst dann, wenn dieser Umstand 
nicht in Betracht kame, die Farbung eine intensivere 
sein, weil die gleiche Farbstoffiosung in konzentrierterer 
Form intensiver gefarht ist. Es wirken somit zwei 
Momente zusammen. Die zweite Fehlerquelle liegt im 
Kochen der einzelnen Proben, das vorgenommen wird, 
urn die Farbstoffbildung hervorzurufen. Wir kommen 
auf diese gleich zuruck. 

Bei der Anstellung der Ninhydrinreaktion muB 
man stets daran denken, daB das Ninhydrin ein auBerst 
empfindliches Reagenz auf EiweiBstoffe, auf Peptone, 
Polypeptide und Aminosauren ist. Der SchweiB rea
giert stark mit Ninhydrin und auch die Epidermis-

reaktion zu studieren, eine Reihe von LOsungen von Seidenpepton 
dar, die aIle die gleiche Menge davon in I, 2, 3, 4, 5 usw. ccm. 
Wasser enthalten. Dann fiige man zu jeder Probe 0,2 ccm einer 
IO/oigen wassrigen Ninhydrinlosung und koche genau eine Minute. 
Die Farbenintensitat ist am gro.6ten bei der konzentriertesten Seiden
pE'ptonlosung und selbstverstandlich bei der verdiinntesten Losung 
am schwachsten resp. gleich Null. Auch, wenn man schlie.6lich nach 
Ausfiihrung der Reaktion aBe Proben auf das gleiche Volumen bringt, 
sind die Unterschiede in der Farbenintensitat nicht ausgeglichen. 
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schuppen usw. Es ist am vorteilhaftesten, jede Be
riihrung des Dialysierschlauches mit den Handen zu 
vermeiden und dies en nur mit ausgekochter Pinzette 
anzufassen. AIle Utensilien miissen absolut rein und 
trocken sein. Man verlasse sich nicht auf eine Schnell
trocknungsmethode. Das schlieBt zum vorneherein 
aus, daB man bei der Uberfiihrung des Dialysates 
in das Reagenzglas mit einer Pipette auskommt. 
Man muB auch fiir die eigentlichen Versuche so viele 
Pipetten a IO ccm zur Verfiigung haben, als man Dialysate 
zu untersuchen hat. Die Reagenzglaser miissen selbstver
standlich absolutrein und trockensein. Ferner miissen 
sie genau gleich weit sein. Das AbgieBen des Dia
lysates in die Reagenzglaser ist nicht statthaft, weil das 
Toluol die Reaktion st6ren kann. Vor alJem verhindert 
es das richtige Kochen, wei! die Gefahr des Anbrennens 
besteht. Sobald die Dampfe drohen Feuer zu fangen 
oder wirklich brennen, so wird der nicht erfahrene 
Untersucher das Kochen sogleich unterbrechen. Damit 
begibt er sich jeder Moglichkeit, aUe Proben genau 
gleich lang zu kochen. Es geniigt schon, wenn das 
Reagenzglas nur fiir einen Moment von der Flamme ent
fernt wird, urn Ungleichheiten hervorzurufen. 

Der Ausfall der Ninhydrinprobe ist ferner yom H
und OH-Ionengehalt der Losung in hohem Grade ab
hangig. Es sind, urn einen EinfluB des Alkaligehaltes 
der Reagenzglaser auszuschlieBen, wie schon betont, 
so1che aus Jenaer Glas besonders zu empfehlen.1 ) 

1) VgI. hierzu auch H. Deetjen und E. Frankel, siehe Lit. 
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1m einzelnen verfiihrt man; wie folgt: Man be-
schickt die der Zahl der Versuche entsprechende An

zahl ReagenzgHiser mit 0,2 cern einer IO/oigen 
Ninhydrinlosung. Das Abmessen der 0,2 cm der 
I %igen Ninhydrinlosung geschieht mit einer 
kapillaren Pipette l }, die I ccm faBt (vgl. Fig. 16). 
Sie soIl so beschaffen sein, daB man mit Leich
tigkeit O,OI ccm abmessen kann. 1st jemand im 
Pipettieren sehr unsicher, so verwende er I cern 
einer 0,2 %igen NinhydrinlOsung (0,2 g Ninhydrin 
gelost in 100 ccm sterilisiertem, destilliertem 
Wasser). 

Die IO/oige NinhydrinlOsung bereitet man 
sich, wie folgt: Das Ninhydrin = Triketo
hydrindenhydrat (Ruhemann), 

C6H4(gg)C(OH}2 , 
wird in Packungen zu 0,1 g in den Handel ge
bracht. Diese Menge schuttet man aus dem 
Rohrchen in einen MeBkolben a 10 ccm. Nun
mehr klopft man die Substanz aus dem Rohr
chen moglichst aus, indem man dieses in den 
Hals des MeBkolbens einfiihrt. Es gelingt 
nicht, auf diese Weise die 0,1 g Ninhydrin quan
titativ in den MeBkolben uberzufuhren. Man 
muB vielmehr den Rest des Ninhydrins im 

Fig. 16. Rohrchen mit destilliertem und sterilisiertem 

1) Niemals verwende man etwa ein Tropfglas! 
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Wasser zur Losung bringen. Diese gieBt man in den MeB
kolben und splilt noch einige Male das Rohrchen mit 
Wasser aus. ]etzt fliilt man den MeBkolben bis fast zur 
Marke auf. Das Ninhydrin ist in Wasser ziemlich schwer 
loslich. Man muB, urn rasche Losung herbeizuflihren, 
etwas erwarmen. Am besten stellt man den MeBkolben 
in den Brutschrank. Sobald Losung eingetreten ist, 
laBt man abkiihlen und flilt dann bis zur Marke auf. 

Die Ninhydrin16sung ist nicht unbegrenzt haltbar. 
Sie kann infiziert werden. Auch ist die Losung licht
empfindlich. Man kann sie in einem braunen MeB
kolben aufbewahren. Notig ist das nicht, denn wenn 
man sich jedesmal nur IO cern der Losung bereitet, 
so wird sie stets rasch aufgebraucht sein. 

Es ist vorteilhafter, zuerst die Ninhydrin-
16sung in das Reagenzglas einzuflillen und erst 
dann das Dialysat, weil es doch einmal vorkommen 
kann, daB bei der Abmessung der Ninhydrinlosung ein 
Fehler passiert. Der betreffende Versuch ist dann 
unbrauchbar geworden, wenn der Zusatz des Nin
hydrins zum Dialysat erfolgte. 

Man fiihrt auch hier die mit dem Finger ver
schlossene Pipette durch die Toluolschicht hindurch und 
nimmt dann IO ccm vom Dialysat auf. Das Durch
fiihren der Pipette im verschlossenen Zustande hat den 
Zweck, zu verhindern, daB Toluol aufgenommen wird. 
Nachdem aile Reagenzglaser mit IO ccm Dialysat be
schickt worden sind, gibt man einen Siedestab hinzu. 
Dieser ist unbedingt notwendig, wei! nur ganz gleich-

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. IS 
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maBiges Kochen eine vergleichbare Farbreaktion ermog
licht. Die Siedestabe des Handels werden in etwa IO cm 
lange Stiicke geteilt, dann kocht man sie mit destil
liertem Wasser aus. Sie werden bei 60-700 getrocknet 
und dann in einem sorgfaltig verschlossenen GlasgefaB 
aufbewahrl. Die Siedestabe diirfen nicht feucht auf
gehoben werden. Einmal wiirde bei ihrer Verwendung 
in diesem Zustande eine Fehlerquelle durch den ver
schiedenen Gehalt der einzelnen Stabe an Wasser be
dingt sein, und dann tritt leicht Schimmelbildung 
ein. Man darf die Siedestabe auch nicht bei ho
herer Temperatur trocknen, well sonst leicht Brau
nung eintritt. Solche Siedestabe geben dann beim 
Kochen einen braunen Farbstoff ab und machen da
durch eine exakte Beobachtung unmoglich. Nie
mals greife man die Siedestabe mit der Hand an. 
Sie werden mit der Pinzette in die Reagenzglaser ge
bracht. 

]etzt beginnt das Kochen. Die Art, wie man 
kocht, ist fiir die Ausfiihrung der Probe von 
ausschlaggebender Bedeutung. Es muB intensiv 
gekocht werden. Gleichzeitig muB vermieden werden, 
daB auch nur eine Spur der Fliissigkeit iiberspritzt 
oder ungleichmaBiges Verdunsten eintritt. Sind aile 
Proben gekocht, dann iiberzeuge man sich sofort, daB 
in allen Reagenzglasern die Fliissigkeit genau gleich 
hoch steht. Am besten verwendet man weite Reagenz
glaser, bei denen IO ccm Inhalt durch eine Marke 
kenntlich gemacht ist. Man kann dann schnell fest-
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stellen, ob das wichtige Postulat des ganz gleich
artigen Kochens erfii1lt ist. 

Das Reagenzglas wird zuerst mittels eines Halters 
mitten in die Flamme eines Bunsenbrenners gefiihrt. 
(Vgl. hierzu Fig. I7, S.228). Die Flamme solI hoch 
sein. Man beobachtet nun scharf, wann an der Wand 
des Reagenzglases die ersten Gasblasen auftreten Es ist 
dies nach wenigen Sekunden (meist IO) der Fall. Von 
diesem Punkte an rechnet man den Beginn des Siedens 
und kocht bis die Minute voll ist. Nach IO-I5 Se
kunden tritt lebhaftes Sieden ein. Sobald dieser Punkt 
erreicht ist, fiihrt man das Reagenzglas an den Rand 
der Flamme und kocht in halber Flammenhohe weiter. 
Man kann auf diese Weise ununterbrochen lebhaft 
kochen, so daB die Flussigkeit bis uber die Halfte des 
Reagenzglases hina us sich bewegt, ohne daB es zum 
Dberkochen kommt. Man wende auch nicht einen 
Bruchteil einer Sekunde seine Aufmerksamkeit vom 
Kochen! Es hangt alles von der richtigen Durchfiih
rung dieser Operation abo Wird zu schwach gekocht, 
dann kann unter Umstanden jede Reaktion ausbleiben. 
Wird bei den einzelnen Proben verschieden stark ge
kocht, dann wird die Intensitat der Farben eine ver
schiedene sein. Kurz, man kommt zu fehlerhaften 
Resultaten. 

Die Figuren I7-20, Seite 228, zeigen die vier Phasen 
des Kochens des Dialysates mit Ninhydrin. 

Fig. I7 zeigt den Beginn des Kochens. Das Reagenz
glas wird sofort mitten in die Flamme eingefuhrt, so 

15* 
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daB es mit der Kuppe ihren inneren blauen Kegel be
riihrt. Am Siedestab zeigen sich kleine Luftblasen. 
Sie haben mit dem Sieden nichts zu tun. Es ist Luft, 
die an den feinen Fasern des Siedestabes haugen ge
blieben ist. 

Fig. 17. Fig. 18. Fig. 19. Fig. 20. 
II Am Siedestab sitzende Luftbiasen. b Diaiysat + Ninbydrin. 

c Von der Reagenzgiaswand sich abiosende. den Beginn des Siedens anzeigende 
Luftbiasen. 

Fig. 18. Man achtet scharf auf das Auftreten von 
LuftbHischen, die sich an der Wand des Reagenzglases 
zeigen. Sobald die ersten BHischen erkennbar sind, 
beginnt die Berechnung der Kochzeit. Am best en be-



- 229 -

stimmt man sie mit einer Stoppuhr. Das Reagenzglas 
bleibt an der gleichen Stelle der Flamme, bis lebhaftes 
Sieden erfolgt. 

Fig. 19. Nach IO-1S Sekunden langem Erhitzen 
beginnt die Fliissigkeit lebhaft zu sieden. Sie wiirde 
iiberkochen, wenn man nicht jetzt das Reagenzglas 
aus der Mitte der Flamme an ihren Rand fiihren wiirde. 

Fig. 20 zeigt die Ste11ung des Reagenzglases zur 
Flamme wahrend des lebhaften Kochens. Es wird genau 
in der Mitte der H6he des Randes der Flamme ge
balten und verbleibt da, bis die Minute vollendet ist. 

Das Reagenzglaz wird dann sofort von der Flamme 
entfemt und in ein Reagenzglasgestell gestellt. 

Man entfemt nun die Siedestabe aus den einzel
nen Reagenzglasern, 1) wartet eine balbe Stunde ab und 
vergleicht nun die Intensitat der Blaufarbung bei den 
einzelnen Proben. Man erkennt, daB eine bestimmte 
Farbenintensitat vorwiegt. AUe Proben, die schwacher 
oder starker gefarbt sind, als die Mehrzabl der Proben, 
werden notiert und dann diejenigen Hiilsen, die die ent
sprechenden Dialysate geliefert baben, verworfen. Man 
muB auch bier streng sein, wei! man sonst bei den eigent
lichen Versuchen Tauschungen erlebt. Es kann z. B. der 
Fall eintreten, daB Serum allein und Serum + Organ 
genau gleich wenig mit Ninhydrin reagierende Ver
bindungen, die dialysabel sind, enthalten, wir erhalten 
jedoch bei der Probe mit dem Dialysat des Versuches 

1) Die Siedestabe werden nach dem Gebrauch verworfen. Sie 
d iirfen nur einmal verwendet werden. 
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Serum + Organ eine positive Reaktion, weil die HUlse 
durchHi.ssiger fiir EiweiBabbauprodukte ist als die HUlse 
des Kontrollversuches. Man darf bei der Priifung 
auf gleichmaBige Durchlassigkeit fiir Pepton 
nicht auBer acht lassen, daB es nicht nur 
darauf ankomm t, daB die Hiilsen fiir die Ab
baustufen aus EiweiB gleichmaBig, sondern 
vor aHem auch leicht durchlassig sind. Daher 
priife man auch mit verdiinnter (0,5%iger) Seiden
peptonlOsung. 1st die Farbenintensitat ganz allgemein 
sehr schwach - die Erfahrung ermoglicht bald ein 
Urteil-, dann verwerfe man alle Hiilsen. Oft kann 
man auch Gruppen von HUlsen zusammenstellen, die 
unter sich gleichmaBig fiir Seidenpepton durchlassig 
sind. Es kann z. B. vorkommen, daB bei der Priifung 
von 24 HUlsen Ii unter sich genau gleich durchlassig 
sind und weitere 8 zwar von den genannten I2 sich 
etwas unterscheiden, jedoch unter sich iibereinstimmen. 
In einem solchen Fall bewahrt man die I2 und ferner 
die 8 Hiilsen fiir sich auf und verwendet sie niemals 
gemeinsam, sondern jede Gruppe fiir sich.1) 

Die fiir EiweiBabbaustufen gleichmaBig und 
leicht durchlassigen Hiilsen werden nunmehr 

I} Naeh meinen Erfahrungen wird sehr oft der Fehler be
gangen, daB namentlieh beim Naehkauf von Hiilsen fiir Pepton 
ganz verschieden durehliissige Hiilsen vermiseht werden. Da die 
Priifung auf gleiehmiiBige Durehiiissigkeit fiir Pep ton so auBer
ordentlieh leicht ist, so soIl sie immer wieder ausgefiihrt werden, 
damit man ganz sieher weiB, daB vergleiehbare Resultate erhal
ten werden. 
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griindlich ausgespiilt, 15 Sekunden in kochendes Wasser 
getaucht und dann in eine sterilisierte Flasche ge
bracht. Man fiigt sterilisiertes Wasser zu und ferner die 
gleiche Menge Toluol. Die Flasche soil mit der Fliissig
keit voUstandig angefiillt sein. Die Hiilsen sind nun
mehr ZUlll Gebrauch fertig. Sie werden mit einer 
sterilisierten Pinzette der Flasche entnommen und am 
besten wahrend allen Manipulationen nicht mit den 
Fingern beriihrt. 

Die Hiilsen miissen selbstverstandlich auch spater 
nach jedem einzelnen Versuche peinlich genau gereinigt 
werden. Es muB, wie S.220 geschildert, nach jedem 
Gebrauch eine griindliche Durchspiilung der Diffusions
hiilsen vorgenommen werden. Es geniigt nicht, wenn 
man die Hiilsen, deren Inhalt man entfernt hat, ein
fach in ein GefaB mit Wasser legt. Das Wasser muB 
fortwahrend gewechselt werden. Am besten ist es, die 
Hiilsen zunachst durch direktes Ausspiilen unter der 
Wasserleitung - wobei jeder heftige Strahl zu ver
meiden ist - zu reinigen. Dann wassert man sie in 
einer der auf S. 220 beschriebenen Arten. Es ist auch 
sehr zu empfehlen, nicht zu selten das Wasser zu er
neuern, in dem man die Hiilsen aufbewahrt. 

Die Vorschrift iiber die Ausfiihrung der Ninhydrin
reaktion ist rein empirisch ausgearbeitet. Es 1st ganz 
gut moglich, daB es noch bessere Bedingungen fiir 
ihren Ausfall gibt. Die Hauptsache ist, daB stets ver
gleichbare Werte erhalten werden. Die mitgeteilten 
Bedingungen haben sich bis jetzt bewahrt. 
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Die Priifung der Hiilsen auf gleichmaBige Durch
lassigkeit einer moglichst verdiinnten Peptonlosung 
laBt sich dadurch erleichtern, daB man aIle Reagenz
glaser zugleich in einem Paraffinolbad gleichmaBig er
warmtl ). Es kommt bei der vergleichenden Priifung 
der Hiilsen auf ihre Durchlassigkeit fUr Peptone in 
erster Linie darauf an, daB die ganze Untersuchung 
unter absolut den gleichen Bedingungen durchgefiihrt 
wird. Gleichzeitig muB auch in Betracht gezogen wer
den, daB die Priifung dann unter den geeignetsten Be
dingungen vorgenommen wird, wenn sie genau gleich 
denen sind, die man nachher bei den eigentlichen Ver
suchen innehaIt. Es konnte z. B. sein, daB bei lang aus
gedehntem Erhitzen im Paraffinolbad eine schwach posi
tive Reaktion eintritt. In Wirklichkeit sind jedoch die 
Hiilsen fiir Peptone zu wenig durchlassig, und es wiirden 
die Dialysate beim eine Minute langen Erhitzen mit Nin
hydrin keine Farbreaktion zeigen. Aus diesem Grunde 
ziehe ich personlich das Erhitzen von Hand vor. Man 
kann dabei den ganzen KochprozeB genau verfolgen und 
feststeIlen, ob alles richtigverlaufen ist. Verwendetman 
jedoch ein z. B. auf 150o erwarmtes Bad zur Priifung 
der Durchlassigkeit der Hiilsen fiir Peptone, dann muB 
man entweder feststeIlen, wie lange Zeit erhitzt werden 
muB, um eine Farbenintensitat zu erhalten, die jener 
entspricht, die man erhalt, wenn man, wie beschrieben, 
eine Minute lang von Hand kocht, oder aber man 
muB auch die eigentlichen Versuche unter genau den 

1) Vgl. hierzu auch Oeller und Stephan, siehe Lit. 
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gleichen Bedingungen im Paraffin61bad erhitzen. J eden
falls muB man bei Verwendung eines Bades die Reagenz
gUiser vor clem Eindringen von Wasser schiitzen und am 
besten durch besondere MaBnahmen, wie z. B. Aus
bauchung des oberen Endes des Rohres, verhindem (vgl. 
Fig. 21), daB Verluste durch Hochsteigen der Fliissig-

Fig. 21. 

II = gerillter 
Stopsel. 

Fig. 22. 

II Windfliigel. b BreODer. 

Fig. 23. 

II Stopse!. 
b kugeJige Erweiteruog. 
c Reageozglas mit 
tl Siedestab. 

c Kessel rum Erhitzeo des ParaffioBls. e Dialysat + Ninhydrin. 
tl Paraffino!' 1 Achse des Einsatzes. 

keit entstehen konnen. Der Vorteil der Verwendung einer 
gemeinsamen Erhitzung der einzelnen Proben liegt in 
der Zeitersparnis. Eine allgemeine Empfeblung eines 
bestimmten Apparates wird erst nach weiteren Erfah
rungen moglich sein. 

Einen solchen Apparat, der zur Priifung der Htilsen 
auf gleichmaBige DurchHissigkeit fiir Peptone in Ver
wendung ist, zeigt Fig. 22. Er besteht aus einem 
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Kessel, dessen Wand im oberen Tell Locher besitzt. 
Als Erhitzungsfliissigkeit benutzt man am besten Pa
raffinoL Kochsalzwasser ist deshalb nicht brauchbar, 
weil die GefaBwand mit der Zeit angegriffen wird. 1m 
Kessel befindet sich ein entfernbarer Einsatz (Fig. 23, 
S. 233). Er besteht aus einem Gestell fiir Reagenz
glaser. 1st der Einsatz mit dies en beschickt, dann 
wird er in das Olbad eingetaucht. Nun wird mit ihm 
ein Windfliigel fest verbunden. Dieser wird beim Er
warmen des Kessels durch die aufsteigende warme Luft 
in Bewegung gesetzt. Dabei wird der Einsatz bestandig 
im Olbad herumgedreht, wodurch eine gleichmaBige 
Mischung und Erwarmungdes Bades erzielt wird. Die 
Fliigel des Windrades sind so gestellt, daB Wasser, das 
beim VerdunstEm von so1chem an ihnen sich konden
sieren wiirde, beim Ablaufen auBerhalb des Kessels 
herabfallen miiBte. Immerhin ist es, urn jeder Fehler
quelle durch Hineintropfen von Wasser in die einzelnen 
ReagenzgHiservorzubeugen, empfehlenswert, diese durch 
einen Stopsel (vgl. Fig.2Ia, S. 233) zu verschlieBen. 

Darstellung der Substrate (Organe). 

Zu den Versuchen brauchen wir als Substrat ent
weder isolierte EiweiBkorper oder ein Gemisch von 
so1chen mit anderen Stoffen, z. B. ein Organ. Die 
Darstellung des Substrates ist von ausschlag
gebender Bedeutung fiir den ganzen Erfolg 
des Dialysierverfahrens. Wer sich nicht pein
lich genau an die Vorschriften h~i.lt, muB MiBerfolge 
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erleben. Er wird sie mit Sicherheit vermeiden, wenn 
er die Praparation des Substrates mit voller Auf
merksamkeit durchfiihrt. 1m Prinzip handelt es sich 
darum, Substrate zu gewinnen, die koaguliertes EiweiB 
enthalten und absolut frei von dialysierbaren Stoffen, 
die mit Ninhydrin reagieren, sind. Ferner muB das 
Substrat moglichst eine Einheit darsteIlen! 
Das Ideal waren reine EiweiBkorper! Solche kennen 
wir noch nicht. Auch OrganeiweiBgemische lassen 
sich nur miihsam gewinnen. Anzustreben ist die Dar
stellung von "reinen" Zellen einer Art als Ausgangs
material. AIle jene Produkte, die in jedem Ge
webe wiederkehren, wie z. B. B~ut, Lymphe, 
Blut- und LymphgefaBe, Nerven usw. sind aus
zuschlieBen. Ein Tumor muS absolut frei vom Ge
webe des Mutterbodens sein, und ebenso diirfen z. B. 
Mikroorganismen nicht mit anderen Zellarten oder 
sonstigen Produkten vermengt sein. Gelingt eine Tren
nung nicht, dann muB das fremde, nicht erwiinschte 
Gewebe fUr sich prapariert und als Kontrollsubstanz 
in den Versuchen mitgefiihrt werden. Sobald neben 
dem Substrat, dessen Verhalten man bei An
wendung eines bestimmten Serums priifen 
will, sich noch ein anderes befindet, kann man 
nicht erwarten, eindeutige Resultate zu er
halten! Man weiB dann nie, welches Substrat 
im einzelnen Falle zum Abbau gelangt ist. 

Wir werden die Gewinnung des Substrates an Hand 
der Darstellung der koagulierten Plazenta schil-



dem. Die iibrigen Organe werden genau gleich be
handelt, nur muB man besonders fettreiche und an 
sogenannten Lipoiden reiche Organe zuvor mit Te-

Fig. 24. 

a KUbler. b E:ltraktionsgefaB. 
c Kolben mit der Extraktions

fJiissigkeit. 

trachlorkohlenstoff im Soxhlet
apparat (Fig. 24) extrahieren. 
Das gleiche gilt Z. B. auch 
fiirTuberkelbazillen. Plazenten 
wird man hnmer in frischem 
Zustande erhaIten konnen. Bei 
den iibrigen Organen ist man 
auf Leichenorgane angewie
sen. In diesem Faile soli die 
Sektion m6glichst friihzeitig 
vorgenommen werden. Am 
best en eignen sich Leichen 
von Verungliickten. 1st dem 
Tode eine lange Agonie vor
ausgegangen , dann sind die 
Organe meist ganz unbrauch
bar. Sehr wichtig ist die Unter
suchung des Organes auf 
pathologische Veranderungen. 
Man muB unbedingt an
geben, in welchem Zu
stand das angewandte Or
gan sich befand. Es k6nn

ten leicht verschiedene Resultate erhalten werden, wenn 
der eine Forscher normale Organe und der andere 
pathologisch veranderte zu seinen Versuchen benutzt. 
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Man vergesse nie, auch das fertige Substrat 
mikroskopisch zu priifen!l} Auf die Frage, ob man 
Organe von Tieren verwenden kann, kommen wir noch 
zuriick.2) 

a} Befreiung der Substrate von BIut, Lymphe, Binde
gewebe, GefiJ3en und Nerven. Das Organ muB 
absolut blut- und lymphfrei seine Diese Be
dingung HiBt sich bei den einzelnen Organen ver
schieden leicht erfi.illen. Plazenta und die Lungen 
lassen sich z. B. leicht blutleer was chen oder von 
den groBen BlutgefaBen aus blutfrei spillen, w1ihrend 
z.B. die Leber, dieNieren und vorallemdie Uveasehr 
schwer frei von Blut zu erhalten sind. Bei der letzteren 
gibt es kaum eine andere Moglichkeit, ihre Brauchbar
keit zu erweisen, a1s vergleichende Versuche mit Serum 
von Individuen mit gesunder und erkrankter Uvea. 
Das Pigment verhindert das Auffinden von Blutresten. 

Die ganz frische, noch warme Plazenta wird zur 
Entblutung zuniichst mechanisch von anhaftenden Blut
gerinnseln befreit. Gleichzeitig entfemt man die Eihiiute 
und die Nabelschnur. J etzt entblutet man sie entweder 
durch Durchleiten von kalter 0,9 OJoiger KochsalzlOsung 
und N achspillen mit destilliertem Wasser, nachdem 
das Blut bis auf kleine Reste entfemt ist, von den 

1) Es ist schon vorgekommen, daB Substrate, die mir zur 
Priifung zugesandt wurden, bei der histologischen Untersuchung 
sich als etwas ganz anderes herausstellten, als ihrer Bezeichnung 
entsprach. So erwies sich ein "Karzinom" als ein SpindelzeUen
sarkoml 

9) Vgl. auch S. 27, 178 und 255. 



NabelgefaBen aus. Oder man zerschneidet die Plazenta 
in etwa markgroBe Stucke und quetscht diese in flieBen
dem, moglichst kaltem Leitungswasser aus. Am besten 
bringt man die Stucke auf ein mit einem Filtrier
tuch bedecktes Sieb. Vgl. Fig. 25. Man HiBt unauf
h6r1ich Wasser auf die Plazentastucke stromen und 

Fig. 25. 
a DreifuB. 
b Sieb. 
e Organstiickchen. 
Ii Filtriertuch. 

driickt jedes einzelne Stuck mit 
der Hand aus. Von Zeit zu Zeit 
preBt man die Plazentastucke in 
einem Tuch, in das man sie ein 
schHigt, aus. Das Waschen der 
Plazenta wird nie unterbrochen. 
Stucke, die geronnenes Blut ent
halten, das nur schwer abge
geben wird, werden fortgeworfen. 
SchlieBlich zerzupft man die 
Stucke und entfernt GefiiBe, 
Nerven und Bindegewebe, bringt 
dann, falls dies nicht ohne wei
teres gelingt, das Gewebe in 
eine Reibschale und zerdruckt 

es mit dem Pistill. Hierbei lassen sich auch noch 
die letzten Spuren von BIut entfernen. Sehr gut 
bewiihrt hat sich das schlieBliche Hindurchpressen 
des Gewebes durch ein Sieb. Es verbleiben dann 
auch noch feinere Bindegewebsanteile usw. auf diesem, 
wiihrend die Zellen durch seine Maschen resp. Locher 
getrieben werden. Man hat nunmehr ein schnee
weiBes Gewebe. Dieses wird sofort gekocht. 
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Der ganze ProzeB so11 j e naeh der Art 
des Gewebes eine bis hoehstens drei Stun
den dauern. Die Erfahrung hat gezeigt, daB mei
stens mehr Zeit zur Darstellung der Substrate ver
wendet wird. Es ist dies sieher nicht von Vorteil 
fiir die Gewinnung eines brauehbaren Gewebes. J e 
raseher man mit der Entblutung und der Entfernung 
des Bindegewebes und der GefaBe fertig wird, urn so 
besser sind die Aussiehten, viel ZelleiweiB zu er
halten. Gewohnlieh wird der Fehler gemaeht, daB die 
Organstiieke in zu groben Stiieken zur Bearbeitung 
gelangen. Ferner wird oft stundenlang ein Wasser
strom iiber die Organstiieke fiieBen gelassen. Das 
Wasser dringt kaum in das Gewebe ein, sondern fiieBt, 
ohne eine Wirkung entfaltet zu haben, abo Man muB 

die Gewebsstiieke kneten und pressen, urn sie immer 
wieder vom aufgenommenen Wasser und den in diesem 
gelosten Substanzen zu befreien. Nun kann beim Be
spillen wieder von neuem Wasser in das Substrat 
eindringen. Es wird naeh kurzer Zeit wieder ent
fernt. Man dad dem Organ und sich keine Minute 
Ruhe gonnen! Die aufgewandte Miihe lohnt sieh 
tausendfaeh! Ein tadelloses, an EiweiB reiehes, sieh 
nie mehr veranderndes Substrat ist der groBen Miihe 
Preis! Sind die Substrate zum vornherein in un
geniigender Weise bereitet worden, dann folgt ein 
MiBerfolg dem anderen.1) 

1) Es gibt kein Kiichengerat, das zum Zerkleinern von Kar
toffeln, Karotten usw. erfunden worden ist, und was nicht schon 
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Die Entblutung kann auch, wie bereits erwahnt, 
mit einer Durchspiilung des Organes von den Ge
faBen aus eingeleitet werden. Immer muS aber 
dann noch das Auswaschen im zerldeinerten Zu
stande folgen. Will man Organe von Tieren ver~ 
wenden, dann kann man diese eventuell unter An~ 
wendung eines Durchblutungsapparates von der Carotis 
oder der Aorta aus vollstandig entbluten und mit physio~ 
logischer KochsalzlOsung und schlieBlich mit destillier~ 
tern Wasser ausspiilen. Dann werden noch die ein
zelnen Organe fur sich blutfrei gewaschen. Bereitet 
die Entblutung Schwierigkeiten, dann kommt man 
oft auch zum Ziel, wenn man das Gewebe im feuch
ten Zustande mit viel festem Kochsalz uberschichtet. 
Man laBt das Gemisch 2-6 Stunden im Eisschranke 
stehen, lost dann das Kochsalz mit destilliertem Wasser 
auf und wascht nunmehr in der ublichen Weise 
weiter.1 ) Durch wiederholtes Gefrieren- und Auffrieren
lassen erreicht man in schwierigen Fallen ebenfalls oft 
leicht das Ziel. Niemals kon serviere man ein 
nicht vollstandig entblutetes Organ auf irgend 
eine Weise in der Absicht, es spater ganz zu 
entbluten! Jedes Konservierungsmittel bewirkt Ge~ 
rinnungen und Veranderungen des BIutes. Die feinsten 

zur Zerkleinerung von Organen herangezogen worden ware I Ebenso 
sind Fruchtpressen aller Art usw. in meinem Institut von findigen 
Kopfen zum Auspressen von Geweben verwendet worden. 

1) Oeller und Stephan (vgl. Lit.) lassen die Organe zur Ent
blutung gefrieren, legen Schnitte an und entziehen dann das Blut. 
Sie berichten iiber giinstige Ergebnisse. 
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GefaBe enthalten dann stets kleine Mengen von Blut
bestandteilen. Zu warnen ist vor allem auch vor der 
Anwendung von Entfarbungsmitteln, wie z. B. von 
Wasserstoffsuperoxyd. 1) Die rote Farbe des 
Blutes zeigt uns an, daB noch solches zugegen 
ist. Verwenden wir Wasserstoffsuperoxyd, dann be
geben wir uns jeder Kontrolle uber den Blutgehalt des 
Gewebes. Ist man seiner Sache, daB das Organ blutfrei 
ist, nicht ganz sicher, dann zerquetsche man ein paar 
Stucke davon in wenig Wasser und betrachte die Fliissig
keit mittels eines Spektroskops. Oder man fertige sich 
Gefrierschnitte an und betrachte sie mikroskopisch. 

b) Koagulation der EiweiBkorper durch Kochen 
und Entfernung jeder Spur von Substanzen, die aus
kochbar sind und mit Ninhydrin eine Farbreaktion 
geben. Ist das Substrat absolut blutfrei, so 
beginnt nun die Hitzekoagulation der EiweiB
korper. Man gibt in einen Emailletopf zirka die hun
dertfacheMengedes Gewebesan destilliertem Wasser'.!) 
und bringt dieses zum Sieden (Fig. 26, S. 242). Niemals 

1) Vgl. Goudsmi t, Literaturverzeichnis. 
2) Gegen diese Vorschrift wird sehr oft verstoBen. Es wird 

zum Kochen Leitungswasser genommen. Die anfangs schnee
weiBen Organe nehmen dann sehr oft einen braunen Ton an. 
Es ist dies dann der Fall, wenn das Wasser Eisen enthiilt. Das 
Leitungswasser kann, wenn es an H- oder OH-Ionen reich ist, 
das GewebseiweiB hydrolysieren und so bewirken, daB das Koch
wasser stets eine positive Ninhydrinreaktion gibt. Es kann auch 
der Fall eintreten, daB das Leitungswasser das Zustandekommen 
der Ninhydrinreaktion hindert und so ein unrichtiges Resultat 
vortauscht. 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Aun. J6 
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verwende man Leitungswasser. Es enthalt oft Eisen, 
das sich auf die Gewebe niederschlagt und ihnen ein un
ansehnliches Aussehen gibt. Ferner reagiert es oft 
sauer oder alkalisch und ist fiir die EiweiBstoffe der 
Substrate nicht indifferent. In das kochende Wasser 
gibt man das absolut blutfreie Gewebe. Es empfiehlt 

Fig. 26. 
Emailletopf mit Organ

stiickchen in destilliertem 
Wasser. 

sich, zirka 1-2 Tropfen Eis-
. essig auf einen Liter Wasser 
zuzufligen. Man kocht 30 Mi
nuten lang und gieBt dann das 
Kochwasser durch ein Sieb, 
spillt das Gewebe unter Aus
driicken zirka flinf Minuten 
lang griindlich mit destilliertem 
Wasser und wiederholt das 
Kochen mit neuem Wasser, 
dem man keine Essigsaure 
mehr zufiigt. Die Kochdauer 
betragt nun nur noch 10 Mi
nuten. Das Kochen, AbgieBen 
des Kochwassers, das Abspiilen 
des Gewebes und das erneute 
Kochen flihrt man am besten 

ohne jede Unterbrechung zirka sechsmal durch. 1st man 
gezwungen, dasKochen zu unterbrechen, dann versaume 
man nie, sofort groBe Mengen Toluol auf das das Gewebe 
enthaltende ausgekochte Wasser zu geben. UnterlaBt 
man das, so erfolgt Infektion des Gewebes. Man 
muB dann oft stundenlang auskochen, bis das Organ 
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wieder von auskochbaren Substanzen be£reit ist, 
die mit Ninhydrin reagieren. Es ist nicht ratsam, 
das Auskochen in einem gewohnlichen GlasgefaB vor
zunehmen, weil das Alkali des Glases storend wirken 
kann. 

Verfiigt man iiber eine Zentrifuge, so wird das 
Kochwasser zweckmaBig scharf abzentrifugiert. Be
sonders, wenn man mit fein zerkleinerten Organen 
oder mit Bakterienkulturen und dergl. arbeitet, ist 
eine Zentrifuge unerlaBlich, man wiirde sonst zu viel 
Material beim AbgieBen des Wassers verlieren. 

Nach der sechsten Auskochung wird das Substrat 
auf ein Sieb und von diesem in eine Schale gebracht. 
Man zerzupfe aIle groberen Stiicke und sorge dafiir, 
daB keine Stiickchen mehr bleiben, die mehr als 
LinsengroBe haben. J e feiner das Substrat verteilt 
ist, urn so sicherer ist das Ergebnis des Auskochens. 
Nunmehr setzt man dieses fort. Man nimmt jedoch 
nunrnehr hochstens die fiinffache Menge Wasser. J e 
weniger Wasser man verwendet, urn so scharfer 
fallt die Priifung auf auskochbare, mit Nin
hydrin reagierende Stoffe aus. Auf aIle Fiille muB 

so viel Wasser vorhanden sein, daB man ffinf Minuten 1) 
lang energisch kochen kann, ohne daB Anbrennen zu be
fiirchten ist. Man verwende daher moglichst kleineKoch-

1) Die Zeit wird vom ersten richtigen Kochen an gerechnet 
und nicht etwa vom Moment des Erwarmens an I Es schadet 
natiirlieh niehts, wenn die vorgesehriebene Zeit etwas iibersehritten 
wird. Dagegen ist unnotiges Kochen ganz zu vermeiden. 

16* 
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ge£aBe! (Vgl. Fig. 27.) Nunmehrfiltriert man vom Koch
wasser etwas durch ein gehartetes Filter abo Seine 
Entnahme erfolgt am best en mittels einer reinen Pipette. 
Das Filterchen darf nicht vorher angefeuchtet werden! 
Zu 5 ccm des Filtrates gibt man mindestens I ccm der 
Iproz. wasserigen Ninhydrinl6sung und kocht, wie 
Seite 226ff. angegeben, eine Minute. Nur dann, wenn 
auch nicht die geringste Violettblaufarbung nach einer 

Fig. 27. Fig. 28. 

Tolvol 

.!l81"17isiems, 
tles/ill/erms 

WIlSJ'el' 

halben Stunde wahrnehmbar ist, darf das Organ als 
soweit fertiggestellt betrachtet werden, daB es reif zum 
Aufbewahren ist. Es muB auch jetzt noch schneeweiB 
sein. N ur die Leber, die MHz, die Niere und die Geschlechts
drusen lassen sich nicht ganz weiB erhalten. 1st ein Organ 
wahrend des Kochens grau oder gar braun geworden, dann 
war es nicht blutfrei, oder aber man hat das Kochen 
nicht richtig durchgefiihrU) Fallt die erwahnte Probe 

1) Vgl. Anmerkung Seite 241. 
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positiv aus, dann kocht man weiter, d. h. man gieBt 
das Kochwasser ab, spillt grundlich mit destilliertem 
Wasser aus und kocht wieder mit nicht mehr als der 
fiinffachen Menge Wasser funf Minuten. Es wird 
wieder durch ein gehartetes Filter filtriert und zu 
5 cern des Filtrates mindestens I cern Ninhydrin-
16sung gegeben und eine Minute gekocht. . 

Bevor man das Organ aufbewahrt, breite man es 
auf einer weiBen Glasplatte. oder einem Blatt weiBen 
Papieres aus und betrachte jedes einzelne Stuck. Zeigen 
sich braune Punkte oder sonstige des Gehaltes an koagu
lierten Blutbestandteilen verdachtige Stellen, dann 
verwerfe man diese Stucke. Nur bei gewissenhaftester 
und peinlichster Durchfiihrung dieser Vorschriften 
sind einwandfreie Resultate zu erwarten. Ein Organ, 
das ganze Reihen richtiger Resultate ergab, kann dann 
versagen, wenn auch nur ein Stuckchen davon bIut
haitig ist, wenn gerade dieses zur Anwendung kommt. 

1st das Organ in der erwiilmten Weise auf Abwesen
heit von bluthaltigen Teilen gepriift, und hat es sich als 
absolut frei von auskochbaren, mit Ninhydrin reagieren
den Stoffen erwiesen, dann wird es sofort in eine Flasche 
mit eingeschliffenem Stopfen gebracht. Die Flasche wird 
vorher sterilisiert. Nun gieBt man wenig sterilisiertes, 
destilliertes Wasser und viel Toluol nacho Die Flasche muB 
so gefiillt sein, daB der Stopfen in die Fliissigkeit taucht. 
Fig. 28, S. 244zeigt die richtige Art der Aufbewahrung 
von Organen. Ein sorgfaltig zubereitetes Organ 
muB unbegrenzt haltbar sein. Das Organ wird 



offen bar nur dadurch wieder unbrauchbar, daB es infiziert 
wird. Es sind verschiedene Moglichkeiten vorhanden, urn 
ein tadelloses Organ zu verderben . . Einmal darf man 
es nur mit sterilisierter Pinzette aus der Flasche ent-
nehmen. Man darf nichts von dem entnommenen 
Substrat in die Flasche zuriickgeben, wenn es durch 
Liegenlassen ohne Toluolzusatz usw. der Gefahr einer 
Infektion ausgesetzt war. Die Flasche muB deshalb 

mit Toluol vollstandig ange
fiillt sein, wei! es sonst leicht 
vorkommen kann, daB etwas 
Gewebe an der Wand des 
GefaBes kleben bleibt. Sitzen 
Gewebspartikel iiber dem To
luol, dann faulen sie und 

OryohShiclrchen fallen spater zum iibrigen Ge-
webe hinunter. Fig. 29 zeigt 
die unrichtige Art der Auf-

Fig. 29. bewahrung der Substrate. Die 
Flaschen mit den Organ en be

wahrt man am besten im Eisschrank auf. 
Genau so, wie Gewebe vorbereitet werden, kann man 

Bakterien und andereLebewesenpraparieren. Auch 
hier wird ausgekocht. Es gelten die gleichen Regeln. 
Selbstverstandlich kann man auch Organe in Zellarten 
trennen. Je spezieller die Fragestellungen werden, urn 
so mehr wird man sich auf ganz bestimmte Zellen mit 
besonderer Funktion beschranken. 

Eine besondere Behandlung erfordern aIle jene 
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Organe, die sehr dieht sind und beim Koehen fest 
werden. Karzinome, Myome usw. konnen sehnee
weiB aussehen und doch noch Blut beherber
gen. Hier hilft nur Zerhaeken in feinste Teile vor 
MiBerfolgen. 

Hervorgehoben sei noch, daB die Substrate mit 
keinen Desinfizientien - Alkohol, Sublimat, 
Lysol usw. - in Beriihrung gekommen sein 
diiden. Diese Agentien vedindern die EiweiBstoffe 
immer mehr oder weniger und machen sie fiir die 
Fennente schwer oder ganz unangreifbar. 

Priifung der Verwendbarkeit der Substrate. 

Zunachst muB man feststeIlen, ob das vor
bereitete, vollstandig von auskoehbaren, mit 
Ninhydrin reagierenden Stoffen befreite (vgl. 
weiter unten bei Ausfiihrung eines Versuches) Organ 
auch abbaufahige Substanz enthalt. Plazenta 
muB unbedingt yom Serum von schwangeren Indivi
duen abgebaut werden. Zu dieser Priifung wird das 
Organ in derSeite 263ff. beschriebenen Weisegepriift und 
dann mit dem Serum von Schwangeren in eine Dialy
sierhiilse gebracht. Gleichzeitig setze man das gleiche 
Plazentagewebe mit Serum von sieher nicht graviden 
Individuen an. Am besten wird dieser Versuch mehr
fach angesetzt, d. h. mehrere Proben des gleichen 
Serums mit dem gleichen Organ. Selbstverstandlich 
muB ein Kontrollversueh mit Serum allein mitlaufen. 

Ferner setze man auf aBe Falle einen Ver-



such mit inaktiviertemSerum+Plazen tagewebe 
an (vgl. hierzu weiter unten). Dieser Versuch zeigt, 
ob die Plazenta nicht schon an und flir sich Sub
stanzen abgibt, ohne daB eine Fennentwirkung vorliegt. 

Da man im einzelnen FaIle nicht zum voraus 
wissen kann, wie viel abbaufahige Substanz das zu 
verwendende Substrat enthalt, muB man unbedingt 
durch Vorversuche sich davon iiberzeugen, wieviel 
vom Organ man verwenden muB, urn eine deut
liche Reaktion zu erhalten. Die positiven Re
aktionen miissen eine sehr deutliche Farbung 
zeigen. Nun kann es vorkommen, daB durch die Be
handlung - besonders, wenn es sich urn altere Leichen
organe handelt - das meiste der abbaufahigen Sub
stanzen verloren gegangen ist. Setzt man von einem 
solchen Substrate wenig an, dann fallen die positiven 
Reaktionen kaum wahrnehmbar aus, ja die Reaktion 
kann negativ bleiben, trotzdem proteolytische, auf das 
angewandte Substrat eingestellte Fermente zugegensind. 
In anderen Fallen ergibt sich, daB man mit sehr wenig 
Substrat auskommt. Man dad auch hier nicht sche
matisch und gedankenlos verfahren, sondern man Il'-uB 
aile Vorbereitungen griindlich treffen. Nur in diesem 
FaIle wird man mit Erfolg arbeiten k6nnen. So wiirde man 
z. B., urn die Verwendbarkeit von nach der gegebenen 
Vorschrift dargestelltem Gehirn bei der Paralyse fest
zustellen, dieses mit einigen Sera von Paralytikern 
ansetzen. J edesmal wiirden fUr jedes Serum drei ver
schiedene Mengen von Gehirn genommen. Man wiirde 
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so erfahren, bei welcher Substratmenge die Reaktion 
scharf und deutlich ausflillt. 

Eine ausgezeichnete Methode zur Priifung der 
Brauchbarkeit eines Organes ergibt der Tier
versuch. Es wird z. B. einem Hunde durch Punktion 
Blut aus dem Herzen entnommen oder aus einer Vene. 
Es wird der spontanen Gerinnung iiberlassen und das 
ausgepreBte, gut zentrifugierte Serum mit dem vorbe
reiteten Organe angesetzt. Gleichzeitig liiuft ein Versuch 
mit Serum allein nebenher. Es darf, wenn das Versuchs
tier gesund ist, kein Abbau des Organes eintreten. 

Dem Versuchstier hat man kurz nach der Blut
entnahme eine Emulsion des Substrates in physiologi
scher Kochsalzlosung unter die Haut oder in die Bauch
hohle gespritzt. Oder aber man transplantiert Organ
stiickchen als solche unter die Haut oder in die Bauch
hohle. Nach 4-5 Tagen wird wieder Blut entnommen 
und der gleiche Versuch, wie eben geschildert, wieder
holt. J etzt muB ein Abbau des Substrates erfolgen. 1st 
dies nicht der Fall, dann kann das 'daran liegen, daB 
das eingespritzte Gewebe nicht zur Resorption gelangt 
ist, oder aber das zum Abbauversuch verwendete Sub
strat ist unbrauchbar. Man iiberzeugt sich in jedem FaIle 
am besten durchEinschnitt, ob das implantierteSubstrat 
ganz oder teilweise zur Resorption gelangt ist. Obrigens 
sind negative Ergebnisse selten. Es ist im aIlgemeinen 
vorzuziehen, das betreffende Organ frisch, d. h. ohne es 
anzukochen, zu transplantieren resp. eine Emulsion 
davon einzuspritzen. Die Ergebnisse sind dann regel-



250 

maBige. Bemerkt sei noch ausdriicklich, daB Meer
schweinchen sich zu solchen Versuchen nicht so gut 
eignen, wie andere Tiere. 

Diese biologische Priifung der Verwendbarkeit eines 
Substrates ist schon deshalb warm zu empfehlen, 
wei! sie gestattet, die eigene Technik einer scharfen 
Kontrolle zu unterwerfen. Scheitert man schon 
an dieser einfachen Versuchsanordnung, dann 
darf man selbstverstandlich nicht daran den
ken, Fragen aus dem Gebiete der Pathologie 
mit Erfolg anzugreifen.1 ) 

Endlich priife man das Organ noch, wie folgt: 
Man gibt in ein Reagenzglas oder in ein Er
lenmeyerk6lbchen 2) ca. 2-3 g des Organes und 
fiigt 5 cern destilliertes Wasser hinzu. Nun 
stellt man die Probe in den Brutschrank. Nach I6 
bis 20 Stunden fi.ltriert man die Fliissigkeit durch ein 
gehartetes Filter. Den Filterriickstand, sowie die im 
GefaB gebliebenen Substratstiickchen kocht man mit 
5 cern Wasser aus und fi.ltriert wieder durch das 

1) Die Zahl der sich in ihren ResuItaten widersprechenden 
Mitteilungen wiire gewiS verschwindend klein, wenn die einzelnen 
Forscher, die mit dem Dialysierverfahren arbeiten, sich, bevor sie 
sich an Probleme aus dem Gebiete der Pathologie heranwagten, 
iiberzeugt hiitten, ob sie die Technik beherrschs:n. Manche davon 
haben ohne Zweifel bestimmte Fragestellungen in Angriff ge
nommen, ohne auch nur eine Ahnung von der Methode und ihren 
Fehlerquellen zu haben. 

2) Es ist nicht notig, bei dieser Probe zu dialysieren. Sie 
fiillt um so scharfer aus, wenn wir die absolute Menge der sich 
bildenden, nicht kolloidalen, die Ninhydrinreaktion gebenden Stoffe 
zur Verfiigung haben. 
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gleiche Filter. Die vereinigten Fliissigkeiten werden in 
einem SchaIchen auf etwa einen Kubikzentimeter ein
geengt. Man gieBt die Fliissigkeit in ein Reagenzglas 
und gibt I cern Ninhydrinlosung hinzu und kocht. Es 
darf keine Farbung ein treten. Fiihrt man bei 
den eigentlichen Versuchen eine Kontrolle mit Organ 
allein mit, dann muB man ebenfalls die Digestions
f1.iissigkeit eindampfen, bevor man die Probe anstellt. 

Eine ausgezeichnete Methode, urn die Brauchbar
keit von Geweben zu priifen, ergibt die sog. Ober
tragungsmethode. Man bringt z. B. ein gepriiftes 
Plazentastiickchen in einem Dialysierschlauch zu Se
rum, das von einer Schwangeren stammt. Der Ver
such wird, wie iiblich, durchgefiihrt. Man iiberzeugt 
sich, daB das Dialysat mit Ninhydrin eine positive 
Reaktion gibt. Selbstverstandlich ist auch eine Serum
kontrolle angesetzt worden. Nun wird das Plazenta
stiickchen aus der HUlse herausgeholt, griindlich 
durch SpUlen mit Wasser von anhaftendem Serum 
befreit, dann wieder gekocht, urn vor aHem absorbierte 
EiweiBabbaustufen und Fermente zu beseitigen resp. 
zu vernichten. SchlieBlich unterwirft man es der 
strengen Organpriifung. Dann gibt man das Gewebe 
zu Serum, das nicht von einer Schwangeren stammt, 
und iiberzeugt sich, daB nunmehr kein Abbau ein
tritt. Urn dem Einwand zu begegnen, daB das Pla
zentastiickchen keine abbaufahige Substanz mehr ent
haIt, wird es wieder gereinigt und ausgekocht und 
nochmals Serum von einer Schwangeren zugefiigt. 
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Von allergroBter Bedeutung ist das "Abliisen der 
Organe". Darunter ist folgendes zu verstehen. Hat 
man ein Gewebe, das verHiBliche Resultate ergeben 
hat, so solI man dieses niemals ganz aufbrauchen, 
bevor man nicht neues dargestellt hat. Dieses laJ3t 
man eine Zeitlang mit dem einwandfreien Organ 
mitlaufen, bis man sich iiberzeugt hat, daB es iden
tische Resultate liefert. Es kann sonst leicht der 
Fall eintreten, daB beim Dbergang von einem bestimm
ten Organ zu dem gleichen neuer Darstellung die Re
sultate unsicher werden. Es ist iiberhaupt sehr vor
teilhaft, wenn man von dem gleichen Organ mehrere 
gleichwertige Substrate zur Verfiigung hat, so daB 
man das gleiche Gewebe mehrfach ansetzen kann. 

J edes Organ muB eingestellt werden. Die Pla
zenta ist nur dann brauchbar, wenn sie von 
Serum von Karzinomtriigern, von Individuen 
mit Salpingitis, von Tuberkulosen usw. nicht 
abgebaut wird. 1 ) Karzinom ist dann richtig her-

1) Gegen diesen elementaren Grundsatz wird leider oft ver
stoSen. So haben L. Michaelis und v. Lagermarck (Lit.) 
mit einer Plazenta gearbeitet, die angeblich von jedem Serum 
"abgebaut" wurde. Es ist klar, daB dann jede Moglichkeit einer 
Differentialdiagnose aufhort. Die genannten Autoren hatten gegen
iiber dem vorliegenden, reichen Tatsachenmateriale die Pflicht ge
habt, nicht zu ruhen, bis sie ihre sicherlich ganz fehlerhafte Ver
suchstechnik richtig gestellt hatten. Es ist bedauerlich, wenn 
jetzt noch Autoren ohne jeden Ausweis iiber die Beherrschung der 
Methodik offensichtlich unrichtige Ergebnisse der Offentlichkeit 
iibergeben. 
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gestellt, wenn es vom Serum Schwangerer nicht 
angegriffen wird. 

Vor allen Dingen priife man das Organ auch bei 
Fiillen, die Abwehrfermente gegen Bestandteile 
der roten Blutkorperchen enthalten. Falle mit 
Blutergiissen sind ausgezeichnete Priifsteine fiir die 
Blutfreiheit des dargestellten Organes. Oder man spritze 
einem Tiere artfremdes Blut - im gegebenen Falle 
Menschenblut ein - und priife sein Serum gegen koa
gulierte rote Blutkorperchen und das zu verwendende 
Organ. 

Man muB bei der Anstellung der Versuche mit ab
soluter Sicherheit ausschlieBen konnen, daB andere 
Proteine zum Abbau kommen, als diejenigen, die dem 
angesetzten Organ zugehoren. Es ist Idar, daB Serum 
das Abwehrferment gegen Bestandteile der Form
elemente des Blutes enthaIt, jedes bluthaltige Organ 
abbaut, d. h. es werden nicht die Organproteine, son
dem die vorhandenen Blutbestandteilegespalten.1 ) Wie 
bedeutungsvoll die strenge Beachtung dieser Verhalt· 
nisse ist, ergibt sich allein daraus, daB Serum von 
"normalen" Pferden und Rindem in ca. 40 Proz. der 
Fiille rote Blutkorperchen abbaute. Ferner ergab 
Serum, das von Tieren stammte, die Hamatome auf
wiesen, mit allen moglichen, bluthaltigen Organen 
einen Abbau, wahrend in Parallelversuchen blutfreie 
Organe unangegriffen blieben. Endlich kam es vor, daB 

1) Vgl. hieriiber S. I II ft. 
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Serum von Tieren sorgfiiltig entblutete Gewebe nicht 
abbaute, dagegen die gleichen, etwas bluthaltigen 
Organe verdaute. 1st der Blutgehalt erheblich, dann 
kann auch der Fall eintreten, daB das koagulierte 
Blut die abzubauende Substanz einhiillt und so die 
Verdauung verhindert. 1) Gegen die Grundregel der ab
soluten Befreiung des zu verwendenden Organes von 
Blut wird sehr oft verstoBen. Enthiilt das Serum 
keine Abwehrfermente gegen Bestandteile der Form
elemente des Blutes, dann kann selbstverstandlich 
auch ein bluthaltiges Organ richtige Resultate geben. 
Da jedoch Fehlresultate moglich sind, darf man nie
mals ein solches Organ verwenden! 

Niemals benutze man ein bestimmtes Organ 
ausschlieBlich zur Priifung fiir eine bestimmte 
FragesteUung. 1mmer arbeite man mit Kontrollen. 
Man setze die Plazenta z. B. gleichzeitig mit Serum 
von sieher nieht Schwangeren an. Man verwende auch 
Serum von Mannern. Wiirde man z. B. mit einer un
geniigend praparierten Pankreasdriise ausschlieBlich 
Faile von Diabetes untersuchen, so wiirde man vielleicht 
immer einen "Abbau" finden! Ein derartiger 1rrtum 
wird dadurch ausgeschlossen, daB man einerseits fiir 
tadeilos praparierte Organe Sorge tragt und dann immer 
Kontrollversuche mitlaufen laBt. 

Von grundlegender Bedeutung ist die Fest
stellung des morphologischen Zustandes des 

1) Vgl. hierzu auch Arno Ed. Lampe, Literaturverzeichnis. 
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Organes und die seiner Herkunft! Es ist leicht 
moglich, daB bei einer bestimmten Krankheit ein nor
males Organ nicht abgebaut wird, wahrend ein solches 
mit bestimmten Veranderungen angegriffen wird. So 
ware es wohl moglich, daB z. B. eine normale Schild
driise von Basedowserum nicht zerlegt wird, wahrend 
eine Driise, die von einem Morbus Basedowii stammt, 
dem Abbau unterliegt. Genau ebenso, wie jeder un
tersuchte Fall klinisch genau gepriift sein muB und un
bedingt weiter zu verfolgen ist, so muB auch das zu 
verwendende Substrat genau charakterisiert sein. 
BloBe statistische Anhaufung von Fallen mit 
prozentischen Angaben von Fehldiagnosen sind 
einer wissenschaftlichen Mitteilung unwiirdig. 
J eder einzelne Fall muB klinisch untersucht sein. Das 
ist der Grund, weshalb die Friichte der ganzen For
schung ausschlieBlich den Klinikem zufallen miissen. 
Der Physiologe konnte nur Fall an Fall reihen, ohne 
imstande zu sein, sie einzeln zu charakterisieren oder 
gar fortlaufend zu beobachten. Schon aus diesem 
Grunde scheidet seine weitere Mitarbeit auf dem Ge
biete der Pathologie aus, sofem nicht experimentelle 
Untersuchungen in Frage kommen. 

Eine sehr wichtige Frage ist die, ob man an 
Stelle von Organen von Menschen bei Versuchen mit 
Menschenserum die entsprechenden Tierorgane be
niitzen kann. 1) Es ware selbstverstandlich eine 
sehr groBe Erleichterung der ganzen Untersuchungen, 

1) Vgl. dazu auch S. 27. 178 und 255. 



wenn dies der Fall ware. Wir konnten schon bei den 
ersten Untersuchungen mitteilen, daB die Menschen
plazenta durch solche von Tieren und umgekehrt er
setzt werden kann.1) Wir haben weiterhin Versuche mit 
Gehirn und anderen Organ en angestellt und gute Resul
tate erhalten. Es scheint, daB Organe, die in der Tier
reihe die gleiche Funktion zu erfiillen haben, in ihrem 
Bau gemeinsame Ziige tragen. Trotz unserer guten 
Erfahrungen haben· wir es nicht gewagt: die Verwen
dung von Organen von Tieren allgemein zu empfehlen. 
Es halt jetzt schon schwer, sich in den widersprechen
den Resultaten mancher Forscher zurechtzufinden. 
Wird nun noch die Art des Substrates geandert, ohne 
daB geniigend Erfahrungen vorliegen, so k6nnten 
weitere Differenzen in den Ergebnissen auftreten. Aus 
diesem Grunde ist es durchaus n6tig, daB zunachst 
noch neben Organen, die nicht der gleichen Spezies, 
wie das zu untersuchende Serum angeh6ren, auch solche 
der gleichen Art verwendet werden. Erst dann, wenn 
es sich herausstellt, daB iibereinstimmende Resultate 
erhalten werden, dad man sich mit nicht arteigenen 
Organen begniigen, immer vorausgesetzt, daB man 
nicht ein Substrat verwenden will, das bestimmte 
pathologische Veranderungen aufweist. Es muB immer 
die M6glichkeit beriicksichtigt werden, daB jedes ein
zelne Organ· neben "funktionseigenen" Proteinen und 
den darauf eingestellten Fermenten auch noch art-

1) Vgl. auch die Arbeiten von Schlimpert und IsseI (Lit.). von 
v. Hippel (Lit.), Fuchs (Lit.). 
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eigene enthalten kann. Kommen nur erstere in Frage, 
dann wird eine Vertretung von Organ en gleicher Art 
von verschiedenen Tieren moglich sein. Es konnte 
jedoch auch sein, daB unter bestimmten VerhaItnissen 
arteigene Proteine in Frage kommen. In diesem Falle 
wiirden z. B. Tierorgane bei Anwendung von Serum 
vom Menschen versagen. 

Gewinnung des Blutserums. 

Es sind drei Bedingungen zu erfiillen.. Das 
Serum muB moglichst arm an dialysierbaren 
Stoffen sein, die mit Ninhydrin reagieren. 
Man erreicht das, indem man das Blut im niich
ternen Zustand entnimmt. Bei allen Fallen, bei 
denen der EiweiBstoffwechsel lebhaft ist, bei Krank
heiten, die mit Gewebszerfall einhergehen, bei Karzinom 
z. B., dann bei Resorption von Exsudaten, Trans
sudaten und bei allen eitrigen Prozessen, endlich bei 
Blutergiissen, enthalt das Blutserum immer eine 
groBere Menge solcher Verbindungen. - Das Serum 
muB ferner absolut frei von Hamoglobin 
sein. 1m Zweifelsfalle ziehe man das Spektroskop zu 
Rate. 

Das Serum muB drittens absolut frei von 
Formelementen sein. Gegen diesen Punkt wird 
oft verstoBen. Ein Serum kann absolut klar aus
sehen und doch Billionen von roten Blutkorperchen 
enthalten! Man muB das Serum so lange mit einer 
guten elektrischen Zentrifuge zentrifugieren, bis das 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. I7 



Zentrifugierrohrchen an der Wand und dem Boden 
keine roten Blutkorperchen mehr zeigt. Das Serum 
wird jedesmal nach erfolgtem Zentrifugieren mit einer 
Pipette abgehoben und in ein anderes Rohrchen iiber
gefiihrt. Damit man beim Abheben des Serums nicht 
mit der Pipette in die Schicht der roten BIutkorper
chen gerat, stelle man das Rohrchen auf einen Spiegel. 
Man kann dann genau verfolgen, an welcher Stelle 
die Spitze der Pipette sich befindet. 

Das BIut wird am besten mittels einer absolut 
trockenen, ev. paraffinierten Nadel entnommen, am 

besten in einem GefaB aufgefangen, dessen Wiinde 
nach oben auseinanderstehen. Das in Fig. 30, Tafel IV, 
abgebildete GefaB hat sich sehr bewahrt. Das Serum 
setzt sich leicht abo Der BIutkuchen bleibt nicht an 
der Wand des GefaBes haften. Es laBt sich das Serum 
leicht abgieBen. Bis das Serum sich ausgepreBt hat, 
bedeckt man das GefaB mit einer sterilisierten Gummi
kappe. Man verhindert so den Eintritt von Infektionen 
und sonstige Verunreinigungen des Serums. 

Man laBt das Blut spontan gerinnen und wartet ab, 
bis sich Serum auspreBt. J ede MaBnahme zur Beschleuni
gung des Absetzens des Serums birgt die Gefahr der 
Hamolyse in sich. So ist z. B. das Umstechen des 
Blutkuchens ein grober Versuchsfehler. Man 
erhalt dabei immer etwas Hamolyse. Man stelle 
das Blut weder in den Eisschrank noch in den 
Brutschrank, sondern lasse es bei Zimmer
temperatur stehen. 1m ersteren FaIle ist die Ge-
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fahr der Hfunolyse sehr groB, im letzteren erfolgt 
offenbar Autolyse von Formelementen. Gewohnlich er
hlilt man nach 5-6 Stunden reichlich Serum. Es wird 
in ein Zentrifugierrohr gegossen und etwa 5-10 Minu
ten zentrifugiert. Man wird leicht feststellen konnen, 
daB scheinbar von Formelementen ganz freies Serum 
beim erneuten Zentrifugieren eine ganze Schicht roter 
Blutkorperchen absetzt. Wiirden diese im Serum ver
bleiben, dann erhielte man wahrend der Dialyse Hamo
lyse im Dialysierschlauch! Der Versuch wiirde ein un
richtiges Resultat ergeben. 

Gewohnlich wird der einzelne Versuch unwillkiir
lich so angesetzt, daB aus dem Zentrifugierrohrchen 
z. B. 1,5 cern Serum entnommen und als Kontrolle 
angesetzt werden. Erst dann erfolgt die Entnahme 
fiir den Versuch Organ + Serum. So kommt es denn, 
wenn man der Vorschrift nicht genau folgt, sehr leicht 
dazu, daB im Versuch Organ + Serum sich rote Blut
ko.rperchen befinden. Wilirend der Dialyse tritt Hamo
lyse ein, und dann haben wir genau die gleichen Ver
haltnisse, wie bei Verwendung bluthaltiger Organe, 
nur befindet sich diesmal der Inhalt der Blutkorper
chen nicht im Gewebe, sondern im Serum. Auf der 
Nichtbeachtung der gegebenen Vorschrift beruht die 
Beobachtung, daB absolut hamoglobinfreies Serum 
am Schlusse des Versuches ganz rot aussieht. Es ist 
Wasser von der AuBenfliissigkeit in die Hiilse hinein
diffundiert und hat zur Hamolyse der vorhandenen, 
jedoch nicht beachteten roten Blutkorperchen gefiihrt. 

17* 
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Es geniigen I5---20 ccm Blut. Zum Versand darf 
nur Serum kommen, das voIlstandig auszentrifu
giert worden ist. Dieses muB auf aIle FaIle nochmals 
zentrifugiert werden. Das Serum solI nicht iiber I2 Stun
den alt sein, es sei denn, daB man es wirklich steril auf
gefangen und aufgehoben hat. In diesem FaIle erhalt 
man noch nach Wochen richtige Ergebnisse. Die 
Fermente halten sich sehr lange. Bei der Blutent
nahme, dem Auffangen und der Verarbeitung des 
Blutes arbeite man streng aseptisch. 

Ausfiihrung eines Versuches. 
A. Anwendung des Ninhydrins zum Nachweis dialysabler 

Abbaustufen aus EiweiB. 

Es gelten fiir die Durchfiihrung eines Dialysierver
suches die folgenden Grundregeln, von denen keine 
einzige ohne Bedeutung ist: 

I. Peinlichste Sauberkeit ist die erste 
Grundbedingung zum Gelingen der Versuche. 
Es bezieht sich das auf den Arbeitsplatz und 
samtliche Utensilien. Die Pipetten, Rea
genzglaser, die Erlenmeyerk6lbchen usw. 
miissen peinlich genau gereinigt und absolut 
trocken seine 

2. Man verwende ausschlieBlich sterili
siertes, destilliertes Wasser. Das sog. des til
lierte Wasser weist oft einen sehr hohen Ge
halt an Keimen alIer Art auf. Verwendet man 
beispielsweise solches Wasser als AuBenfliis-



sigkeit bei der Dialyse, dann sind Fehlern 
Tiir und Tor geoffnet. 

3. Man arbeite moglichst aseptisch und 
an tiseptisch. 

4. In dem Raume, in dem die Versuche 
vorgenommen werden, diirfen weder bakte
riologische Arbeiten noch chemische ausge
fiihrt werden. Vor allem muB ein Brutschrank 
fiir diese Versuche reserviert sein. Es kist 
nicht statthaft, daB der gleiche Brutschrank 
zu bakteriologischen Zwecken verwendet wird. 

5. Man iiberzeuge sich vor dem Beginne 
des Versuches, ob alle Utensilien in tadel
loser Verfassung zur Stelle sind. 

6. Die Versuche konnen nur bei guter Be
leuchtung angesetzt werden. Es ist nicht 
moglich, mehr als hochstens 5-6 Versuche 
mit der erforderlichen Sorgfalt durchzu
fiihren. Es gehort Zeit, Ruhe und auch manuelle 
Geschicklichkeit zur Durchfiihrung der Versuche. 

7. Bevor man an erfolgreiche Versuche 
denken kann, muB man nicht nur die Aus
fiihrung der Methodik beherrschen, sondern 
man muB auch ihre Grundlagen kennen. 
Am besten iibt man sich an Tierversuchen und ferner 
mit der Schwangerschaftsdiagnose ein. 

Es geniigt nicht, die Methoden genau zu kennen. 
Man muB iiber ihnen stehen und sich ganz in siehinein
leben. Niemand wird imstande sein, nach einer noch 



so genauen Vorschrift, Gewebe sofort in tadelloser 
Weise zu farben. Selbst einfache chemische· Methoden 
bediirfen der Ubung. Die so griindlich durchgearbei
tete Elementaranalyse fiihrt immer wieder einmal zu 
Versagem. J a selbst die so einfach zu handhabende 
Kjeldahl-Methode will griindlich erlernt sein. Tritt ein 
Fehlresultat auf, dann wird es niemandem einfallen, die
ses mitzuteilen und die Methode zu beschuldigen, son
dern man wird nicht ruhen, bis die Ursache des Fehlers 
gefunden ist. Der Angabe, "es wurde peinlich genau, 
nach der gegebenen Vorschrift gearbeitet" stehe ich 
nach reicher Erfahrung sehr skeptisch gegeniiberl). Oft 

1) Wie berechtigt mein Standpunkt ist, hat neuer
dings wieder die Mitteilung von H. Kammerer, M. ClauB 
und K. Dieterich (-) aus der mediz. Klinik von Friedrich 
Miiller in Miinchen gezeigt. Diese Au toren betonen, daB 
sie aIle Verscharfungen und Verbesserungen der Metho· 
dik angewandt haben lInd meinen, daB sie nur ein skep
tisches Lacheln aufbringen konnten, wenn man bei ihren 
Resultaten an Versuchsfehler denken wiirdel Und diese 
Autoren haben mit Organen gearbeitet, die allein fiir 
sich mit destilliertem Wasser ein Dialysat lieferten, das 
mit Ninhydrin eine positive Reaktion ergab! Es gibt 
wohl keinen kapitaleren Fehler als diesen. Wie will je
mand erwarten, die Abbaufahigkeit eines Serums priifen 
zu konnen, wenn er mit destilliertem Wasser schon eine 
positive Reaktion erhalt?l Das Serum gibt ja auch noch 
Substanzen ab, die mit Ninhydrin reagieren konnen. Es 
ist daher ganz selbstverstandlich, daB die Versuche Se
rum+Organ noch starker positive Resultate ergeben 
InuBten. rch fiihre dieses Beispiel als besonders gravie. 
rendes an, um einerseits zu zeigen, daB das Dialysier
verfahren von Leu ten angewand t wird, die die elemen-



finden sieh so grobe VerstoBe gegen die Grundlagen 
der ganzen Methodik, daB a priori Fehlresultate sich 
ergeben miissen. Man darf nicht deshalb, weil das Ver
fahren subtiles Arbeiten erfordert, es verwerfen. Es 
ist ganz gut moglich, daB spater Vereinfachungen sich 
herausbilden werden. Vielleicht wird die Technik man
ches Hilfsmittel zur Verfiigung stellen konnen. Es 
ware jedoch jetzt verfriiht, wollte man schon versuchen, 
Anderungen in der Durchfiihrung der Methode herbei
zufiihren, nachdem nun eine ganze Reihe von Forschem 
mit ihr in der jetzigen Form gute Ergebnisse haben. Die 
Hauptforderung, die jede Methode stellt, ist die, nieht 
zu ruhen, bis man beijedem Fehlschlage die Fehlerquelle 
entdeckt hat. Nur so lernt man diese vermeiden. 

Man entnimmt bei der Anstellung eines Ver
suchs zunachst das Blut. Hat man jedoch Zweifel, 
ob das zu verwendende Substrat brauchbar ist, dann ist 
es zweckmaBig, urn einer unniitzen Blutentnahme vor
zubeugen, zuerst das Organ zu priifen. Diese Priifung 
muB dann unmittelbar vor der Anstellung des Ver
suches wiederholt werden. Das Blut laBt man bei 
Zimmertemperatur spontan gerinnen. 

Die Priifung des Substrates auf vollstandige Freiheit 

tarsten Grundlagen der Methode nicht kennen, und an
dererseits um zu demonstrieren, wie recht ich habe, 
wenn ich der Versicherung, daB man peinlich genau 
gearbeitet habe, groBe Skepsis entgegenbringe. Es ist 
viel rich tiger anzugeben, in welcher Weise man die 
Substrate gepriift hat und ferner, welche Beweise man 
dafiir hat, daB die Methode beherrscht wird. 



an auskochbaren, mit Ninhydrin reagierenden Stoffen. 
Vor jedem Versuche wird, unmittelbar vor 
der Anstellung des Versuches, das Organ ge
priift. Man unterlasse diese wichtige Regel nie, denn 
ohne diese Vorprobe entbehrt jeder Versuch der wich
tigsten Kontrolle. Es konnte ja sein, daB aIle Teile 
eines Organes frei von auskochbaren, mit Ninhydrin 
reagierenden Stoffen waren, bis auf das eine oder andere 
Stiick. Man mache es sich zur Pflicht, im Protokoll 
stets zu vermerken: Organ gepriift! 

Man nimmt so viel von dem Gewebe, als man zu den 
anzustellenden Versuchen beniitzen will, und gibt dazu 
hochstens die fiinffache Menge Wasser. Braucht 
man so wenig Gewebe, daB man mit dem Kochen 
Schwierigkeiten hat, dann nimmt man mehr davon, 
gibt jedoch den DberschuB des angewandten Organes 
sofort in die den Rest desselben enthaltende Flasche 
zuriick, falls man ihn spater noch verwenden will. 
LaBt man das Organ einige Zeit stehen, dann infiziert 
es sich. Man koche das Organ niemals aus, ohne es 
vorher noch einmal revidiert zu haben. Es darf keine 
bluthaltigen Stellen zeigen. Ferner zerzupfe man das 
Gewebe zu kleinen Partikeln, bevor man mit dem 
Kochen beginnt. Es ware ein sehr groBer Fehler, wiirde 
man groBere Stiicke auskochen und sie nachher im 
zerkleinerten Zustande anwenden. Es konnte immer
hin der Fall eintreten, daB im Inneren solcher Stiicke 
Produkte eingeschlossen sind, die diffundieren und mit 
Ninhydrin reagieren. Sie entgehen der Beobachtung, wei! 
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sie nicht nach auBen gelangen k6nnen. Kocht man z. B. 
eine Linse als Ganzes, dann zeigt das Kochwasser bald 
keine N inhydrinreaktion mehr. Wird sie nun zerkleinert, 
dann erhalt man beim 
Auskochen der Stucke 
sofort eine intensive Re
aktion! Beim Kochen ist 
die auBerste Schicht der 
Linse koaguliert und bil
det nun einen festen Ab
schluB. Genau so kann 
es sich mit anderen Ge
weben verhalten. Des
halb koche man vor 
der Anstellung des 
Versuches das Organ 
in der Zerkleinerung, 
in der man es anzti
wenden beabsichtigt. 

Eine sehr groBe Feh
lerquelle ist die folgende. 
Manche F orscher bewah-
ren die Organe direkt in 

Fig. 31. Fig. 32. 
II Siedestab. b Kochwasser. 

c Organstiickchen. 

Toluol auf. Wird ein mit diesem getranktes Gewebe
.stuck gekocht, dann dringt das Wasser nur schwer 
ein. Man muB Organe, die mit Toluol in Beruhrung 
waren, vor dem Auskochen griindlich wassern und 
mit Wasser durchkneten. Es liefert sonst die Koch-
probe kein richtiges Ergebnis. 
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Man kocht am besten im Reagenzglas und zwar 
5 Minuten lang. Man erhitzt zunachst am besten 
mit Siedestab, um StoBen zu vermeiden, mitten in 
der Flamme zum Kochen. V gl. Fig. 3I. Dann ent
fernt man das Reagenzglas aus ihr und sucht iiber ihr 
jene Stelleaus, an der das Wasser gerade noch im 
Kochen gehalten wird. (Fig. 32.) Auf diese Weise 
verhindert man das zu starke Einkochen und das 
Anbrennen des Gewebes. Man filtriert durch ein 
kleines, geharletes, nich t angefeuchtetes Filter 
und gibt zu dem nicht mehr als 5 ccm betragenden
es konnen zwei und noch weniger Kubikzentimeter 
seinl - Filtrat mindestens I ccm der I %igen Nin
hydrinlosung. J e scharfer die Bedingungen bei dieser 
Probe sind, um so besser ist es! 

Man kocht, wie Seite 226f£. beschrieben worden ist, 
unter Zuhilfenahme eines Siedestabes eine Minute. Nur 
dann, wenn die Losung auch jede Spur einer Violett
farbung vermissen laBt, darf man das Organ verwen
den. Man warlet mit der Feststellung des Aussehens 
der L6sung eine halbe Stunde. Braucht man das Organ 
nichtsofort,danniiberschichtetmanessogleichmitToluol. 

Ergibt diese Probe noch eine Farbung, dann muB 
man das Substrat so oft mit der fiinffachen Menge 
destillierten Wassers auskochen, bis die Probe negativ 
ausfaIlt. 

Ansetzen des Versuches. Man gibt nun so viele 
geaichte Dialysierhiilsen, als man braucht, in leere, 
trockene ErlenmeyerkOlbchen und beschickt die Hiilsen 
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mit ca. 1/,_1/2 g des Organes. Vgl. hierzu S. 214ff. Diese 
Menge gibt man vorher auf FlieBpapier und preBt damit 
unter leichtem Druck abo Wiirde man das Organ direkt 
im nassen Zustande in die HUlse bringen, dann wiirde 
ev. durch die damit bewirkte Verdiinnung des Serums 
eine Reaktion, die bei Fernhaltung jeder Fehlerquelle 
schwach positiv ausfallen wiirde, negativ bleiben k6nnen. 
Niemals fasse man das Gewebe mit den Handen an! 
Man achte scharf darauf, daB die Gewebsstiickchen sich 
am Boden der HUlse befinden und nicht etwa zum 
Teil an ihrer Seitenwand haften. Das Serum muB 
das Substrat vollstandig bedecken. 

In die mit Gewebe beschickte HUlse gibt man nun
mehr Ibis l,5 ccm Serum. Man mache es sich zur Regel 
stets dies en Versuch zuerst fertig zu stellen. Dann gibt 
man in eine leere Dialysienhiilse ebenfalls I resp. l,5 ccm 
Serum (Kontrollversuch). 

Solange man ein zu verwendendes Gewebe nicht 
genau kennt. und wenn man nicht in der Lage ist, 
das gleiche Organ zu gleicher Zeit zu mehreren Ver
suchen zu verwenden, so muB ein Versuch mit Organ 
+ inaktiviertem Serum - das Serum wird 60 Min. 
lang auf 580 erwarmt - und ein solcher mit Organ 
und destilliertem Wasser im Reagenzglas angesetzt 
werden. Beim letzteren Versuch muE, wie S. 250ff. ge
schildert. die Digestionsfiiissigkeit zur Priifung auf 
Stoffe. die mit Ninhydrin reagieren, eingeengt werden, 
sonst ist dieser Versuch ganzlich wertlos. 

Nun spiilt man die HUlsen, wie Seite 2l2ff. beschrie-
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ben, griindlich mit destilliertem Wasser ab und setzt sie 
nun in mit 20 ccm destilliertem, sterilisiertem Wasser 
beschickte ErlenmeyerkOlbchen. Dann gieBt man eine 
groBe Menge Toluol in die Hiilse und auf die AuBen
fliissigkeit. Man sorgt hierbei dafiir, daB der das Toluol 
iiberragende Teil der Hiilse mit Toluol getrankt wird. 
Fig. 33 und 34 zeigen Kontrollversuch und eigentlichen 
Versuch. 

In dies em Stadium des Versuches konnen sich 
folgende zwei Fehlerquellen einstellen. Einmal wird 
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Fig. 33. Fig. 34. 

bei der Ausspiilung der Hiilse Wasser in diese hinein
gelassen. Arbeitet man nicht peinlich genau, dann 
entstehen groBe Verdiinnungen. Die Hiilse muB beim 
Abspiilen vollstandig verschlossen werden. Den zweiten 
F ehler, der sich beim Ansetzen des Versuches ereignen 
kann, konnte ich dieser Tage zufallig beobachten. 
Entgegen der Vorschrift wurde das Kolbchen mit 
20 ccm Wasser und viel Toluol beschickt und erst dann 
die Hiilse mit dem Inhalt eingetaucht. Dabei stieg 
nun die Fliissigkeitsschicht so hoch, daB Fliissigkeit 
von auBen nach innen iiberging. AuBerdem beriihrte 



der Schlauch den Hals des Erlenmeyerkolbchens an 
mehreren Stellen. An diesen war eine Fliissigkeits
schicht kapillar eingeschlossen. Sie stellte eine Kom
munikation des Hiilseninhaltes mit der AuBenfliissig
keit her! Aus diesen Beobachtungen ergibt sich, daB 
man niemals das Toluol aufgieBen darf, bevor der 
Dialysierschiauch in die 20 ccm Wasser versenkt ist. 
J etzt kann man die Zugabe des Toluols genau bemessen 
und dafiir sorgen, daB die Hiilse innen und auBen min
destens 0,5 cm iiber die ToIuoIschicht hinausragt. 
Man verwende nur Erlenmeyerkol bchen mit weitem 
HaIs! 

N unmehr kommen die Kolbchen in den Brutschrank, 
der 37 Grad aufweisen muB. Bei hoherer Temperatur 
wiirden die Fermente geschiidigt, und bei niederer wiirde 
der Abbau zu langsam vor sich gehen. 

Priifung des Dialysates mit Ninhydrin. Nach ca. 
r6 Stunden wird der Versuch unterbrochen. Auf dem 
Hiilseninhalt und der AuBenfliissigkeit muB am SchIuB 
des Versuches noch viel Toluol stehen. Am besten 
stellt man die nummerierten ErlenmeyerkOlbchen ohne 
jede besondere Ordnung auf. Nunmehr werden die 
Hiilsen aus diesen entfernt und am besten bis zur 
Beendigung des Versuches in leere ErlenmeyerkOlb
chen gestellt. Urn Verwechslungen vorzubeugen, geht 
man am besten so vor, daB man hinter die Erlenmeyer
kolbchen, in denen sich das Dialysat mit den Hiilsen be
findet, eine zweite Reihe leerer KoIbchen aufstellt. Man 
gibt nun die DialysierhiiIsen jeweilen in das dahinter ste-
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hende KOlbchen. Man bewirkt mit der Fortnahme des 
Schlauches gleichzeitig eine gleichmaBige Mischung des 
Dialysates. Vor allem vermeidet man eine gewiB nieht 
selten vorkommende Fehlerquelle. 1st namlich das 
Kolbehen mit etwas zuviel Toluol besehickt, oder war 
die HUlse bei der Anstellung des Versuehes nicht tief 
genug in die AuBenfliissigkeit versenkt worden, dann 
kann es leicht vorkommen, daB beim Einfiihren der 
Pipette Fliissigkeit von auBen in die HUlse iibertritt. 
Saugt man in diesem Momente kraftig mit der Pipette, 
dann kann auch umgekehrt HUlseninhalt in diese auf
genommen werden! 

Man entnimmt nunmehr mittels einer Pipette, 
die man versehlossen dureh die Toluolsehicht dureh
fiihrt, 10 cern des Dialysates, und gibt diese in ein 
troekenes, weites, absolut reines Reagenzglas, in das 
man vorher 0,2 cern der 10/oigen Ninhydrinlosung 
gebracht hat. Vgl.S.225. Fiir jedes Dialysat verwendet 
man selbstverstandlieh eine besondere, absolut reine 
und trockene Pipette. Niemals versuche man, so zu 
arbeiten, daB man die Pipette naeh Gebrauch raseh 
mit Wasser, Alkohol und Ather reinigt und trocknet. 
Zu leieht ist die Reinigung unvollkommen. (V or allen 
Dingen ist die Gefahr der Verunreinigung mit Speiehel 
sehr groB. Vgl. S. 216, 223.) 

J etzt fiigt man einen troekenen Siedestab (vgl. 
S. 226) hinzu. Dann koeht man eine Probe naeh 
der anderen vollstandig gleiehmaBig eine volle Minute 
(vgl. hierzu S. 226ff). Naeh einer halben Stunde wird 
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festgestellt, welche Proben eine Farbung aufweisen 
und we1che nicht. Erst dann sieht man nach, welche 
FaIle es sind. Sind Proben vorhanden, die starker ein
gedampft worden sind als andere, dann werden sie ver
worfen, wenn es sich um positive Reaktionen handelt. 
Es kann zum Beispiel vorkommen, daB das Dialysat 
des Serums eine negative Reaktion gibt, wahrend Serum 
+ Organ eine leichte Violettfiirbung zeigt. Sind beide 
Proben nach der Vorschrift in gleicher Weise gekocht 
worden, dann sind sie auch gleichmaBig eingedunstet. In 
diesem Faile gilt auch die leichteste Farbung unbedingt 
als positiv. 1) Wenn dagegen die Probe: Serum + Organ 
starker eingedunstet worden ist, dann ist die Maglich
keit gegeben, daB die stiirkere Konzentration die Ur
sache der Fiirbung ist. Trotz absolut gleicher Mengen 
der mit Ninhydrin reagierenden Stoffe im Dialysat des 
Serums und desjenigen des Versuches Serum + Organ 
ist durch das starkere Eindampfen eine hahere Konzen
tration bewirkt worden. 1st man auBerstande gleich
maBig zu kochen, dann bleibt nichts anderes iibrig, 
als das Kochen in einem Kochsalz- resp. Olbade durch
zufiihren. Vgl. S.232ff. Man muB langer kochen, als 

1) 1st die Reaktion sehr sehwaeh, dann kann man versuehen, 
sie in der folgenden Weise zu verstarken. Man gibt zu den ab
gekiihlten LOsungen - Dialysat des Versuches Serum allein und 
Serum + Substrat - noch einmal je 0,2 cem der Ninhydrinlosung 
und koeht eine Minute. Oft wird dann die Reaktion starker. 
Selbstverstandlieh muS auch hier der Vergleieh mit dem Dialysat 
des Serumversuehes gezogen werden. Die vorliegenden Erfahrungen 
sind noch zu gering, um dieses Verfahren allgemein zu empfehlen. 
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beim Erhitzen iiber freier Flamme. 2-3 Minuten ge
niigen. Man muB, da diese Art des Kochens noch 
nicht an einem groBen Materiale gepriift ist, die beste 
Zeit noch ausprobieren. 

Exakte Vergleiche sind nur dann moglich, 
wenn die ReagenzgHiser absolut gleich we it sind 
und genau die gleiche Wanddicke haben. Man 
halte sich zur Entscheidung derartiger FaIle stets eine 
Anzahl Reagenzglaser, die dieser Anforderung absolut 
entsprechen, vorratig. Urn sich von der Wichtigkeit 
dieser MaBnahme zu iiberzeugen, gieBe man eine 
schwach blau gefarbte Losung in ein weites und in 
ein enges Reagenzglas. Es wird die erstere Losung 
viel tiefer blau erscheinen, als die letztere. Man wiirde 
somit in diesem FaIle eine unrichtige Diagnose stellen! 

Beurteilung des Ausfalls der Ninhydrinprobe. 

Vgl. hierzu Tafel II. 

Es sind folgende Falle moglich. Der ge
wohnliche Ausfall der Reaktion ist entweder: Dialysa t 
von Serum und von Serum + Organ negativ. 
Dann ist kein nachweisbarer Abbau erfolgt. 
Hatte man mit Plazenta gearbeitet, 50 wiirde man 
verneinen, daB eine Plazenta in lebensfrischem Zu

stande mit dem betreffenden Organismus in Verbindung 
steht oder eine soIche den Organismus vor kurzem ver
lassen hat. Auch ein Chorionepitheliom ware auszu
schlieBen. Oder es ist Serum allein nega tiv und 
Organ + Serum positiv. Die Diagnose lautet auf 
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Schwangerschaft oder besser auf eine vorhandene Pla
zenta, die noch aktiv mit dem miitterlichen Organis
mus in Verbindung steht resp. es liegt Puerperium, 
Abart oder Chorionepitheliom vor. In Tafel II sind 4 
verschieden stark ausgefallene "positive" Ninhydrin
reaktionen dargestellt. a bedeutet stets Dialysat des 
Versuches "Serum allein", b Dialysa t des Versuches 
Serum + Substrat. 

Es kann vorkommen, daB das Serum allein 
geniigend Substanzen an das Dialysat abgibt, 
urn unter den gewahlten Bedingungen eine 
positive Reaktion zu geben. Wenn in einem 
solchen Fall die Pro be Organ + Serum eine un
zweifelhaft starkere Blaufarbung aufweist, 
als das Dialysat des Versuches "Serum allein", 
dann wird der Fall als positiv reagierend ge
bucht. Sobald jedoch der Unterschied in der Farben
intensitat klein ist, wird der Versuch nochmals mit 
weniger, z. B. nur I ccm Serum angesetzt. Es wird 
sich dann klar entscheiden, ob ein Abbau eintritt 
oder nicht, indem die Serumprobe dann negativ wird. 

Fig. V auf Tafel II zeigt eine positive Reaktion, 
wobei das Dialysat des Serums allein schwach positiv 
reagierte, wiihrend dasjenige des Versuches Serum 
+ Organ eine viel intensivere Farbreaktion zeigt. Der 
Ausfall der Reaktion in Fig. VI ist als nega tiv zu be· 
werten, weil beide Dialysate die gleiche Farbenintensitat 
zeigen. Fig. VII demonstriert eine fehlerhafte Ablesung. 
In Wirklichkeit sind beide Losungen genau gleich inten-

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 18 
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siv geHirbt, allein die ReagenzgHiser sind verschieden 
weit. Es wird dadurch bei a eine intensivere Farbung 
"vorgetauscht". Fig. VIII zeigt einen anderen Fehler. 
Das Dialysat b ist etwas starker eingedampft worden 
als a. Durch die dadurch bewirkte starkere Konzen
tration der Losung ist vielleicht die schwach positive 
Reaktion bewirkt worden. Es laBt sich nicht ent
scheiden, ob die Reaktion sowieso positiv ausgefallen 
ware, oder aber, ob die Losung bei a und b gerade 
an jener Grenze stand, bei deren Dberschreitung eine 
Farbreaktion auftritt. Der geringste Konzentrations
unterschied geniigt dann, urn eine positive Reaktion 
zu bewirken. 

Niemals darf man das Eintreten der Reak
tion bei kiinstlicher Beleuchtung feststellen! 
Ebensowenig darf man die Reagenzglaser im 
Reagenzglasgestell vergleichen. Man muB j edes 
einzelne herausnehmen und auf weiBem Papier 
im durchfallenden und auch im auffallenden 
Licht betrachten. Vgl. Fig. X auf Tafel II. 

Gegen diese Vorschrift wird sehr oft verstoBen. 
Oft werden Reaktionen als positiv erklart, die bei ge
nauer Besichtigung auch nicht die leiseste Farbung 
zeigen. Hat jemand eine Probe als eben gerade wahr
nehmbar positiv bezeichnet, dann vertausche man in 
der Hand eine Anzahl von Proben und nur dann, wenn 
ohne Zogern immer wieder die gleiche Probe als ge
farbt bezeichnet wird, verlasse man sich auf die Beur
teilung der Reaktion. 



- 275 -

Schwierigkeiten mach en einzig und alleill 
rotlicheund braungelbeFarbtone. Siehabennichts 
mit der eigentlichen Ninhydrinreaktion zu tun. Man kann 
sie leicht erkennen, indem man eine wirklich violette 
Losung so lange mit Wasser verdiinnt, bis die Farben
intensitat der zu vergleichenden Probe gleich ist. Man 
sieht dann sofort, daB trotz der groBen Verdiinnung 
die Farbe violett bleibt. VgI. Fig. IX auf Tafel II. 
I zeigt einen rot1ichen Farbton, 2 besitzt den rich
tigen violetten Farbton. Ein rot1icher resp. braun
gelber Farbton beweist, daB entweder nicht ganz sorg
faltig gearbeitet wurde, oder das Blut Sauren resp. 
Alkalien enthalt, die iiberwiegen. Die Versuche miissen 
wiederholt werden, denn es konnte ja seinj daB unter 
den vorhandenen Bedingungen eine positive Reaktion 
verdeckt wird. Wir werden weiter unten bei der Be
sprechung der Fehlerquellen noch auf weitere Einzel
heiten zuriickkommen und zeigen, daB die erwahnten 
Vorkommnisse sich durch eine Vordialyse des 
Serums beseitigen lassen. 

Vnter Vmstanden kann noch eine be
sondere Kontrollprobe notwendig werden. 
Es i st dies zum Beispiel dann der Fall, 
wenn man Mikroorganismen auf einem Nahr
boden geziichtet hat, den man nicht ganz, 
z. B. durch Zentrifugieren, entfernen kann .. In 
diesem Falle muB man den keimfreien Nahrboden 
fiir sich so lange auskochen, bis das filtrierte Koch
wasser mit Ninhydrin keine Farbung mehr gibt. Ferner 

IS* 
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behandelt man die Kultur ganz gleich und setzt dann 
folgende Proben an: I. Serum allein, 2. Serum + Nahr
boden und 3. Serum + Kultur. Wiirde der Versueh 2 
aueh einen Abbau ergeben, dann wiirde selbstver
standlich eine positive Reaktion bei Versueh 3 nieht 
beweisen, daB die verwendeten Mikroorganismen ab
gebaut worden sind. 

Eine sehr wiehtige Kontrollprobe zur Priifung der 
Zuverlassigkeit des Organes resp. des verwendeten Sub
strates ist die Seite 250 erwahnte. Sie sei ihrer groBen 
Bedeutung wegen noehmals ausfiihrlicher geschildert. 
Man setze von dem Substra t ca. die 5-rofaehe 
Menge der zum eigentlichen Versuch iiblichen 
Quantitat in einem Reagenzglas oder einem 
Erlenmeyerkolbehen an und gebe mag
lichst wenig, z. B. 5 cem, Wasser hinzu. Naeh 
r6stiindigem Verweilen der Probe bei 37° wird 
dureh ein gehartetes Filter filtriert. Dann 
kocht man das Substrat im verwendeten Ge
faBe mit 5 cem destilliertem Wasser 5 Minuten 
lang aus und filtriert heiB durch das gleiehe 
Filterchen. Dann enge man die vereinigten 
Filtrate auf dem Wasserbade auf 1-2 ecm ein 
und koche diese in der gewohnten Weise mit 
r ccm Ninhydrinlosung im Reagenzglase. Die 
Uisung muB absolut farblos bleiben. Diese Probe faut 
nach meinen Erfahrungen stets negativ aus, wenn die 
Substrate nach Vorschrift bereitet worden sind. Sie ist 
nur notwendig zur ersten Priifung des Organes und wird 
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dann ausgefiihrt, wenn Zweifel tiber die Brauchbar
keit des Organs entstehen. Da man ja stets wieder das 
gleiche Organ zu Versuchen verwendet, bei denen ein 
Abbau nicht zu erwarten ist, liiuft sowie so immer eine 
Kontrolle tiber die Zuverlassigkeit des Organes mit. 
Zeigen sich bei solchen Versuchen F ehler, dann prtife 
man sofort die Hiilsen und ferner das Organ in der ge
nannten Weise. Die Angabe, daB als Kontrollversuch 
Organ allein zur Dialyse angesetzt worden sei - 0,5 g 
Organ - und 10 ccm des Dialysates eine negative 
Reaktion mit Ninhydrin ergeben hiitten, beweist immer, 
daB die Grundlagen der ganzen Methodik miBverstanden 
worden sind. Ein Organ mtiBte doch schon unglaublich 
ungentigend zubereitet worden sein, wenn es an 20 cern 
Dialysat soviel mit Ninhydrin reagierende Stoffe ab
geben wtirde, daB die in gew6hnlieher Weise ausge
ftihrte Reaktion positiv ausfiillt!l) Man muB bei jedem 
derartigen Kontrollversuch das Dialysat stark ein
engen! Besser setzt man derartige Kontrollversuche, 
wie geschildert, ohne Dialyse direkt im Reagenzglas 
oder ErlenmeyerkOlbchen an. 

Die Fehlerquellen des Dialysierverfahrens bei An
wendung der Ninhydrinreaktion. 

Es sind zahlreiche M6glichkeiten vorhanden, die 
zu Fehlresultaten ftihren k6nnen. Wir betrachten sie 
am besten von den einzelnen Utensilien und Manipula-

1) Vgl. die Anmerkung S.262. 
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tionen aus und verweisen noch besonders auf die bei 
der Besprechung der Methode erwahnten Fehlerquellen. 

I. Die H ulsen. Es wird vorausgesetzt, daB die 
Hillsen peinlich genau gepruft sind. Es diirften im Durch
schnitt von den Dialysierhillsen der Firma Schleicher 
und Schilll zirka 20-30% unbrauchbar sein. Fast 
immer sind solche darunter, die EiweiB durchlassen. 
Die Hillsen konnen nachtraglich unbrauchbar werden. 
Einmal konnen sie durchlassig fiir EiweiB werden. 
Das tritt wohl nur dann ein, wenn die Hillsen miB
handelt worden sind. Sie durfen nicht mit einer rauhen 
Biirste bearbeitet werden. Ferner darf man sie nicht 
lange kochen. Die Hillsen konnen durch Kochen auch 
undurchlassig fUr Peptone werden. Man muB die 
Hillsen hauptsachlich wassern und fast gar nicht 
kochen. Die Hillsen mussen in sterilisiertem Wasser 
unter viel Toluol aufbewahrt werden. Vgl. S. 230ff. 
Niemals lasse man die Hillsen mit Inhalt Hingere Zeit 
stehen. Man lasse sie auch niemals austrocknen! 
Vgl. S. 2Ioff. 

Eine groBe Fehlerquelle, die jedoch bei richtigem 
Arbeiten unmoglich eintreten kann, ist die, daB die 
Hulsen nicht genugend gereinigt werden. Es ent
halt dann die Hillsenwand noch Spuren von Stoffen, die 
mit Ninhydrin in genugender Konzentration reagieren. 
Sind die Mengen dieser Stoffe an und fur sich auch 
so gering, daB sie selbst niemals eine Farbreaktion 
ergeben, so konnen sie doch durch Addition zu im 
Serum vorhandenen analogen Stoffen eine sonst ne-
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gative Reaktion zu einer positiven machen. Man 
schenke deshalb der richtigen Behandlung der Hiilsen 
die groBte Aufmerksamkeit! Vgl. S.230ff. 

Die Hiilsen miissen etwa alle zwei Wochen wieder 
gepriift werden. Stellen sich schon friiher Fehldia
gnosen ein und sind andere Fehler ausgeschlossen, 
so priife man sofort die Hiilsen auf EiweiBundurch
Hi.ssigkeit und gleichmaBige Durchlassigkeit fUr Pep
tone. Hierzu ist zu bemerken, daB in meinem In
stitute trotz zahlreicher Untersuchungen es noch nicht 
vorgekommen ist, daB ein Versuch an Fehlem ge
scheitert ist, die auf die Beschaffenheit der Hiilsen 
zuriickzufiihren gewesen waren. Die Hiilsen haben 
uns selbst nie die geringsten Schwierigkeiten bereitet. 

Wiederholt ist in der Literatur darauf hingewiesen 
worden, daB es auBerordentlich schwer sei, Hiilsen zu 
erhalten, die wirklich gleichmaBig durchlassig fiir Abbau
stufen aus EiweiB sind. Dieser SchluB ist aus der 
fOlgenden Beobachtung gezogen worden. Wenn man 
das gleiche Serum und das gleiche Organ verwendet, 
so erhalt man doch oft beim Kochen des Dialysates 
mit Ninhydrin nicht die gleich starke Farbreaktion! 
Aus diesem Ergebnis dad selbstverstandlich nicht auf 
eine verschieden gute Durchlassigkeit der verwendeten 
Hiilsen fiir dialysable Stoffe geschlossen werden. Nichts 
ware verkehrter als das! Einmal fiihren wir trotz aller 
Bemiihungen bei den einzelnen Versuchen ungleich groBe 
Mengen von Gewebe zu. Vor allem aber konnen wir die 
Menge der fiir den Abbau in Betracht kommenden Pro-
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teine nicht messen. Es werden auf aIle Falle Verschieden
heiten in dieser Beziehung vorhanden sein. Die geringste 
Spur eines Mehrs an Abbaustufen beeinfluBt die Starke 
der Farbreaktion. Auch reine Zufalligkeiten konnen eine 
Rolle spielen. Es kann z. B. abbaufahige Substanz in 
unmittelbarer N1ihe der Wand des Dialysierschlauches 
liegen. Die entstehenden Abbaustufen diffundieren 
in hochmolekularem Zustand hinaus. 1m anderen 
Falle tritt der Abbau in groBerer Entfemung von 
der Schlauchwand oder im Innern des Gewebes ein. 
Der Abbau geht weiter. Aua einem groBen Molekiil 
werden ungezahlte kleinere. Immer neue Amino
gruppen und Karboxylgruppen treten in Erscheinung 
und beeinflussen die Intensitat der Reaktion. Dies 
ist der Grund, weshalb die gleichmaBige Durchlassig
keit der Hiilsen mit einem homogenen Gemisch von 
Peptonen gepriift wird. 

2. Das Serum. Hier kommen nut in Betracht: das 
Alter, die Moglichkeit einer Infektion, die Hamolyse 
und der Gehalt des Serums an roten Blutkorperchen 
und anderen Formelementen. Vgl. hierzu S. 257 ff. 

3. Das Organ. Dieses ist wohl fast immer die 
Ursache der Fehldiagnosen. Es wird meistens iiber
sehen, daB es sich bei der Anstellung der Ver
suche und ihrer Duchfiihrung urn quantitative 
Verhaltnisse handelt. Urn die folgenden Darstellun
gen zu verstehen, muB man sich einpragen, daB das 
Blutserum immer in wechselnden Mengen Verbindungen 
enth1i1t, die unter der Peptongrenze sich befinden 
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und mit Ninhydrin reagieren. Nach einer Mahlzeit, 
bei der EiweiB aufgenommen wurde, steigt die Menge 
dieser Stoffe im Serum sofort an. Aus diesem Grunde 
soll man das Blut niichtern entnehmen. 

Es waren zahllose Versuche notwendig, urn fest
zustellen, we1che Menge von Serum im allgemeinen 
nur so viel der erwahnten Substanzen an das Dialysat 
abgibt, daB die Reaktion mit Ninhydrin in den mei
sten Fallen negativ bleibt. Zu wenig Serum mochte 
man nicht anwenden, urn den Abbau des OrganeiweiBes 
moglichst umfassend zu gestalten. Es zeigte sieh, daB 
im allgemeinen I,S cern Serum angewandt werden konnen. 
Selbstverstandlich kann unter Umstanden auch mehr 
Serum so wenig mit Ninhydrin reagierender Stoffe 
abgeben, daB die Reaktion mit dem Dialysat negativ 
bleibt. Es kann auch umgekehrt vorkommen, daB 
I,S cern Serum allein schon ein positiv reagierendes 
Dialysat liefem. (Vgl. iiber die Vordialyse weiter 
unten.) Das ist der Grund, weshalb der Kon
trollversuch mit Serum allein absolut un
erlaBlich ist. Er zeigt an, ob das Serum die Voraus
setzung, daB es nicht schon allein geniigend Stoffe zur 
Reaktion mit Ninhydrin abgibt. erfiillt. Selbstver
standlich muB man zum Organ aus dem er
wahnten Grunde genau die gleiche Menge Serum 
zufiigen, wie man zur Kontrolle mit Serum 
allein genommen hat. Niemals dad aus dem 
Umstande, daB der Versuch mit Serum allein 
eine positive Reaktion gibt, der SchluB ge-
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zogen werden, daB wahrend der Dauer des Ver
suches im Serum Proteine abgebaut worden 
sind! Die die Reaktion veranlassenden Stoffe 
waren vielmehr von Anfang an zugegen. 

Fallt nun die Reaktion mit Serum allein 
negativ aus, dann besagt das einzig und allein, 
daB das Dialysat jene Verbindungen, die mit 
Ninhydrin reagieren, in einer Konzentration 
enthalten hat, die nicht geniigte, urn eine Far
bung zu geben. Mehr besagt der Befund nicht. 
Vor allem sagt er nicht aus, daB jene Verbindungen 
fehlen. Engt man ein derartiges Dialysat ein, dann 
gibt es schlieBlich ebenfalls eine positive Reaktion. 

Wir stehen somit vor der Tatsache, daB wir nur 
feststellen k6nnen, ob geniigend Verbindungen zur 
Farbreaktion zugegen sind, nicht aber wieviel davon. 
Wenn nun die folgenden Bedingungen erfiillt sind, 
dann macht dieser Umstand gar keine Schwierig
keiten. Das Organ muB absolut frei von Stoffen 
sein, die mit Ninhydrin reagieren und sich aus
kochen lassen, d. h. ins Filtrat iibergehen. Man 
darf beim Abwaschen der Hiilsen kein Wasser 
in diese eintreten lassen. Das Organ muB vor 
dem Einfiillen in die Hiilse abgetrocknet wer
den. Es darf beim Aufbewahren im Brutschrank 
absolut keine Verdunstung des Dialysates ein
treten. Ferner darf man beim Kochen der 
eigentlichen Proben keine ungleichmaBige Ver
dampfung herbeifiihren. 



Fall 

I. 

2. 

3· 
4· 
s· 
6. 

7· 
8. 

9· 
10. 
11. 
12. 

Ein Beispiel moge diese Verhiiltnisse klarlegen. 
Wir wollen annehmen, es seien 12 Versuche mit Serum 
von Nichtschwangeren angestellt worden. Das Serum 
habe in allen Fallen ein negatives Resultat ergeben. 
Daraus folgt, daB siimtliche Dialysate jene Kon
zentration an Verbindungen, die mit Ninhydrin unter 
Farbstoffbildung reagieren, nicht erreicht haben. Erst 
von einer bestimmten Konzentration an tritt Fiirbung 
auf. Wir wollen diese Grenze mit 1 bezeichnen. Es 
sind nun beispielsweise die in nachstehender Tabelle 
angefiihrten Fille moglich. 

Gehalt des 
Versuche Serums an Ver· Versuch mit Versuch mit Versuch mit 

mit Serum 
bindungen, die Organ + Serum Organ +Serum Organ + Serum mit Ninhydrin 

aHein bei geniigender Organ =0 Organ=o,IO Organ=o,So 
Konzen tration 

Ninhydrin· unter Farbstofl- Ninhydrin. Ninhydrin. Ninhydrin. 
bildung reagie. 

probe ren wiirden probe probe probe 

- 0,12 - - -
- 0.45 - - -
- 0,84 - - + - 0,65 - - + 
- 0,89 - - + - 0,98 - + + 
- 0,87 - - + 
- 0,99 - + + 
- 0,42 - - -
- 0,86 - - + 
- 0,78 - - + 
- 0,75 - - + 



Es sind mit den gleichen Sera und den gleichen 
Mengen drei Versuchsserien ausgefiihrt worden. Beim 
ersten Versuch war das Organ = 0, d. h. es war absolut 
frei von Stoffen, die auskochbar und filtrierbar sind und 
unter strengsten Bedingungen mit Ninhydrin unter Farb
stoffbildung reagieren. Uberall addierte sich zu der Menge 
von Stoffen, die vom Serum allein dem Dialysat iiber
geben wurden, 0 g derartiger Verbindungen von sei ten des 
Organes hinzu. Somit blieb auch beim Versuch Serum + 
Organ die Ninhydrinreaktion selbstverstandlich nega
tiv. Beim zweiten Versuch wurde ein Organ genommen, 
das gerade noch eine Spur von reagierenden Stoffen 
an das Kochwasser abgab. Wir wollen annehmen, 
es enthalte O,IO gl) solcher Verbindungen. Diese 
Menge addiert sich zu der Menge jener Verbindungen 
hinzu, die das Serum abgibt. Es wird Fall 6 und 8 
positivI Es wird der Grenzwert 1 iiberschritten. Also 
durch einfache Addition eine positive Reaktion und 
damit zwei Fehldiagnosen! Die dritte Versuchsreihe 
zeigt den Ausfall der Ninhydrinreaktion, wenn das 
Organ noch mangelhafter prapariert ist. 

Genau der gleiche Zustand wird erreicht, wenn 
die Dialysate im Brutschrank ungleich verdunsten. 
Nehmen wir z. B. Fall 6 und 8. In beiden Fiillen er
reicht das Serum allein schon fast den Grenzwert 1. 
Wiirde nun das Dialysat beim Versuch Organ + 

1) Es handelt sich hier nur um ein Beispiel. Selbstverstiindlich 
wiirden in Wirklichkeit nicht 0,10 an das DiaIysat iibergehen 
wenn das Organ nur soviel abgeben kann, sondern weniger. 
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Serum starker eindunsten, oder nachher beim Kochen 
der Proben das entsprechende Dialysat starker ein
gedampft als dasjenige des zugehorigen Kontrollver
suches mit Serum allein, dann wiirde ebenfalls aus
schlieBlich durch vermehrte Konzentration eine posi
tive Reaktion und damit eine Tauschung hervorge
bracht werden! 

Diese Beispiele mogen jeden warnen, die gegebene 
Methodik in ungenugender Weise anzuwenden. Man 
wird verstehen, daB Fehldiagnosen vorgekommen sind, 
und daB andererseits wieder ausgezeichnete Resultate 
gemeldet werden. 

In Wirklichkeit wird der Grenzwert 1 nicht oft 
erreicht. Leider ist dies jedoch gerade dann der Fall, 
wenn Karzinom, Myom, Salpingitis, Exsudate, Eite
rungen, Blutungen in Gewebe usw. vorliegen, d. h. 
gerade dann, wenn die Methode differentialdi.agnostisch 
Wertvolles leisten sollte. Es ist klar, daB die Unter
suchung derartiger Fane .doppelt zur Vorsicht mahnt. 
Die Anwendung der unten beschriebenen Vordialyse 
schaltet die erwahnte Fehlerquelle aus. 

Von a usschlagge bender Bedeutung fur den 
Ausfall der Versuche ist, daB man den ei
gentlichen Versuch und den Kontrollver
such unter absolut den gleichen Bedingungen 
durchfiihrt. Vor allem muB ganz reines de
stilliertes Wasser verwendet werden. Wasser, 
das sauer oder alkalisch reagiert, muB zu Fehlresultaten 
fiihren. Das Ninhydrin reagiert nicht nur mit EiweiB 
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und EiweiBabbaustufen, sondem unter bestimmten Be
dingungen auch mit anderen Verbindungen z. B. Zucker.1) 

Man wird diese nie vor sich haben, wenn mim mit de
stilliertem Wasser arbeitet. Das Organ kann, wenn es der 
Vorschrift entsprechend ausgekocht worden ist, keine 
Stoffe abgeben, die die Reaktion der Fliissigkeit be
einflussen und nicht dem EiweiB angehoren. Kohle
hydrate sind gewiB keine mehr vorhanden. Dazu kommt 
noch, daB in jedem Falle der Kontrollversuch mit 
Serum vorliegt. Wiirde dieses viel Zucker enthalten 
und gleichzeitig die Reaktion der AuBenfliissigkeit be
einflussen, dann ware es denkbar, daB eine Farbung 
auftreten wiirde, die nicht auf EiweiBabbaustufen zu
riickzufiihren ist. Es miiBte jedoch die Probe mit 
Serum allein und diejenige mit Serum + Substrat das 
gleiche Ergebnis haben! Selbst Blutserum von Diabetes
fallen ergeben keine durch Zucker bedingte positive 
Reaktionen. Die Nichtbeachtung der Vorschriften fiir 
das Wasser auBem sich meistens darin, daB eine in 
Wirklichkeit positive Reaktion negativ ausfhllt. Sie 
ist namlich sehr empfindlich gegen Sauren und Alka
lien resp gegen H- und OH-Ionen. 

Aus den angegebenen Griinden muB man 
auch die Organe stets mit destilliertem Was
ser auskochen und sie sowohl als auch die 

1) Vgl. W. Halle, E. Loewenstein und E. Ptibram: Be
merkungen iiber Farbreaktionen des Triketohydrindenhydrat'J 
(Ninhydrin). Biochem. Zeitschr. 55.357. 1913. - Carl Neuberg: 
Ebenda 56. 500. 1913. 



Hiilsen in solchem aufbewahren. Auch das 
Abspiilen der Hiilsen besorge man mit de
stilliertem Wasser. 

SchlieBlich sei noch einer Fehlerquelle gedacht, die 
sich bis jetzt nicht bemerkbar gemacht hat. Es konnte 
der Fall eintreten, daB das dem Serum zugesetzte Sub
strat aus diesem Stoffe adsorbiert und zuriickhalt;l). 
Dieser Fall konnte sich so auBern, daB Serum aIle in 
positiv reagiert, wahrend das Dialysat im Versuche 
Organ + Substrat eine negative Reaktion zeigt. Ferner 
konnte eine Reaktion negativ ausfallen, obwohl ein 
Abbau eingetreten ist. Die optische Methode wiirde 
solche Fehlerquellen rasch klarlegen. 

Nicht ein einziger Punkt der Vorschriften 
entbehrt einer bestimmten Begriindung. Meist 
sind es Kleinigkeiten, an denen die Untersuchungen 
gescheitert sind. Ein Blick auf die Literatur zeigt je
doch, daB jetzt schon an vielen Orten die Methode 
richtig angewandt wird und zu iiberraschend schonen 
Erfolgen fiihrt. 

Weitere FehlerqueUen sind: Anwendung 
von nicht trockenen GefaBen, von mit der 
Hand angefaBten Siedestaben, Verunreini
gungen der Pipetten mit Speichel, ungenaues 

1) PIau t (Lit.) teilt Versuche iiber Absorptionserscheinungen 
mit. Eine Nachpriifung dieser Versuche mull ergeben, ob die mit
geteilten, an und fur sich nach dem jetzigen Stand unserer Kennt
nisse der Zusammensetzung des Serums sehr unwahrscheinlichen 
Ergebnisse richtig sind. VgI. hierzu Karl Berner (Lit.-Nachtrag). 
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Abmessen der Ninhydrinlosung, Anwendung 
von infiziertem Wasser, Ziichtung von Bak
terien neben den Verdauungsversuchen im 
gleichen Brutschrank, ungeniigende Ober
schichtung des Hiilseninhalts und der AuBen
fliissigkeit mit Toluol, unkonstante Tem
peratur des Brutschrankes, Arbeiten in Rau
men, in den en saure oder alkalische Dampfe 
en twickel t werden. AIle diese Fehlerquellen diirf
ten eigentlich kaum vorkommen. Dagegen wird oft 
folgendes iibersehen. Nachdem die HUlse mit dem 
Organ und dem Serum beschickt ist und das Toluol 
zugegeben worden ist, muB man unbedingt nachsehen, 
ob auch das ganze Gewebe vom Serum und Toluol be
deckt ist. Klebt ein auch noch so kleines SHick Ge
webe iiber der Toluolgrenze, dann kann dieses in den 
I6 Stunden faulen und grobe Fehler veranlassen. 

Zum Schlusse seien noch folgende Erganzungen an
gegeben, die bis jetzt nicht allgemein in Gebrauch 
genommen worden sind, weil sie nicht absolut not
wendig sind. 

Von der Idee ausgehend, daB ein bestimmter Grenz
wert vorhanden sein muB, um mit Ninhydrin eine Farb
reaktion zu geben, konnte man daran denken, daB die 
Priifung des filtriertenKochwassers mit IccmNinhydrin
losung nicht geniigt. Wir haben deshalb eine Seiden
peptonlosung dargestellt, die so stark verdiinnt wurde, 
bis 5 ccm davon mit I ccm NinhydrinlOsung eben keine 
Farbung mehr gaben. Es wurden nun 2,5 ccm filtriertes 
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Kochwasser und 2,5 ccm dieser Seidenpepton1osung zu
sammengegeben. Dann wurden 2 ccm der Ninhydrin
losung zugefiigt. Das Gemisch wurde in der gewohnten 
Weise eine Minute gekocht. Die Reaktion blieb negativ. 
Es ware immerhin moglich gewesen, daB durch Addi
tion der Grenzwert erreicht worden ware. Ferner wurde 
ein solches Gemisch von ro ccm auf 5 ccm eingeengt. 
Nach Zusatz von I cem und femer von 2 ccm Nin
hydrinlosung trat keine Farbung ein. Nun bra ucht 
dieser Befund ja nicht fiir jedes gepriifte Organ 
zu gelten! Aus diesem Grunde wird man immer 
wieder zur S. 250 und 263 ff. erwahnten verscharften 
Organpriifung und zum Versuch mit inaktiviertem 
Serum zuriickgreifen. 

SchlieBlich sei nochmals betont, daB ein Organ, 
das bluthaltig ist, haufig auch dann versagt, 
wenn es die Bedingung mit dem Kochwasser 
vollstandig erfiillt (vgl. S. III ff., 245). 

Vielfach ist der Wunsch geauBert worden, es 
mochte speziell fiir den Ausfall der Ninhydrinreaktion 
eine Farbenskala angegeben werden, damit die Starke 
der Reaktion allgemein gleichartig angegeben werden 
konne. Er laBt sich nicht gut erfii1len, weil die Ninhy
drinreaktion sich nicht scharf abstufen laBt. J eder ein
zelne Untersucher wird bei einiger Erfahrung bald be
urteilen konnen, ob die Reaktion stark, mittelstark, 
sehwach oder sehr schwach ausgefallen ist. Tafel II 
zeigt in Fig. I-IV vier verschiedene Farbintensitaten. 
Man darf der Intensitat der Reaktion kein zu groBes 

Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 19 
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Gewicht beilegen. Es ist wohl moglich, daB z. B. im 
einen Falle eine Menge hochmolekularer Peptone im 
Dialysat vorhanden ist. Die Biuretreaktion ist auf
fallend stark, dagegen die Ninhydrinreaktion schwach. 
Umgekehrt ist der extreme Fall denkbar, daB der 
Abbau die Peptongrenze unterbietet. Man erhalt' eine 
tiefblaue Ninhydrinreaktion als Zeichen dafur, daB 
viele Verbindungen mit der Struktur der Amino
sauren vorhanden sind, wahrend die Biuretreaktion 
negativ ausfillt. Diese Bemerkungen zeigen schon, 
daB das Ninhydrin viel mehr Verbindungen der Reihe 
der EiweiBabbaustufen erkennen laBt, als die Biuret
reaktion. 

GewiB laBt sich die ganze Methodik des Dialysier
verfahrens noch mannigfaltig modifi.zieren. Vor allem 
kann man die Apparatur vervollkommnen. Man kann 
den S. 232 erwahnten Apparat anwenden, der es ermog
licht, die Losungen bei der Ninhydrinreaktion auf ein
mal gleichmaBig unter AusschluB jeder Verdunstung 
zu kochen. Wir haben mit Absicht bis jetzt fur die All
gemeinheit keine solchen Vorschlage gemacht, weil uns 
der groBe Vorteil der jetzigen Anwendungsform der 
Methodik darin zu liegen scheint, daB sie einfach, 
klar und ubersichtlich ist. Wir haben auch Versuche 
angestellt, urn die Darstellung der Organe zu verein
fachen und vor allem abzukiirzen. Studien mit unter 
besonderen Kautelen bei 37° getrockneten und ge
pulverten Organen ergaben gute Resultate, doch be
steht die Gefahr, daB sie leicht infiziert werden. Auf 
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jeden Fall miissen so vorbereitete Organe auch vor dem 
Gebrauch gepriift werden. Das Auskochen hat zudem 
den Vorteil, daB das Gewebe aufgelockert und da
durch der Fermentwirkung zuganglicher gemacht wird. 

Die Vordialyse des Serums. 

Ohne weiteres eindeutige Resultate werden beim 
Dialysierverfahren erhalten, wenn bei Verwendung der 
Ninhydrinprobe das Dialysat des Serums ein negatives 
Resultat ergibt. Es kann dann kein Zweifel iiber den 
Ausfall der Reaktion beim eigentlichen Versuch ent
stehen. Wenn dagegen das Dialysat des Serums schon 
an und fiir sich eine Farbreaktion ergibt, dann sind, 
wie oft betont worden ist, unbedingt VorsichtsmaB
regeln notwendig, die peinlich genau zu beachten sind, 
sonst kann es zu unrichtigen Deutungen der Reaktionen 
kommen. Die ReagenzgHiser, in denen sich: die zu ver
gleichenden FarblOsungen befinden, miissen genau gleich 
weit und auch genau gleich dickwandig sein. Tafel II, 
Fig. VII, zeigt einen solchen Fall, bei dem einzig und 
allein die Verwendung von verschieden weiten Reagenz
gHisern eine verschieden intensive Reaktion vortauscht, 
d. h. es erscheint die Losung im weiteren Reagenzglas 
intensiver gefarbt, als diejenige im engen Reagenzglas. 
GieBt man solche Losungen in gleich weite Reagenz
glaser um, dann erkennt man, daB in Wirklichkeit beide 
Losungen genau gleich stark gefarbt sind. 

Es kann auch der Fall eintreten - erfahrungs
gemaB sehr selten! -, daB das Serum Substanzen, wie 

19* 
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z. B. Ammoniak, in geniigend groBen Mengen enthalt, urn 
die Ninhydrinreaktion zu beeinflussen. In all diesen 
FaIlen ware es von Vorteil, wenn man vor der An
stellung des Versuches diese Verbindungen aus dem 
Serum entfernen konnte. 

Ergibt das Serum fUr sich allein ein Dialysat, das 
mit Ninhydrin Farbbildung gibt, dann bedeutet das, 
daB es zum vornherein in groBerer Menge Verbindungen 
enthalten hat, die dialysabel sind und mit Ninhydrin 
reagieren. Sie entstehen nicht etwa aus den Se
rumeiweiBkorpern nachtraglich. Damit ist die 
Moglichkeit gegeben, ihre Menge durch eine sog. Vor
dialyse herabzusetzen. Es muB moglich sein, es so 
weit zu bringen, daB das Dialysat des Serums unter 
geeigneten Bedingungen niemals eine positive Reaktion 
mit Ninhydrin ergibt. Damit ware das Ideal erreicht, 
daB stets dem negativen Versuch mit Serum der Versuch 
mit Serum+Substrat zum Vergleich gegeniibersteht. 
Es sind dann nur zwei Falle moglich. 1. Dia
lysat des Versuches Serum+Substrat negativ, dann 
ist selbstverstandlich unter den gleich zu erorternden 
Voraussetzungen der Ausfall des Versuches als ein 
negativer zu bewerten. 2. Dialysat des Versuches 
Serum+Substrat positiv. In diesem Falle wiirde man 
auf einen Abbau des verwendeten Substrates schlieBen. 

Es erscheint bei fliichtiger Betrachtung des ganzen 
Problems sehr einfach, ein Serum zu gewinnen, das 
wenig dialysierbare, mit Ninhydrin reagierende Stoffe 
enthalt und fiir die Fermentversuche verwertbar ist. 
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Bei genauer Dbedegung ergeben sich jedoch Schwierig
keiten. Es ist dies auch der Grund, weshalb sich die 
Empfehlung der Vordialyse, die schon von Schlimpert 
unabhangig von uns verwendet worden war, verzogert 
hat. Es muBte namlich zuerst durch eine groBe Reihe 
von Versuchen festgestellt werden, ob durch die Dialyse 
die Fermente des Serums nicht leiden. Es zeigte sich 
bald, daB es nicht ratsam ist, gegen destilliertes Wasser 
zu dialysieren. Es dringt solches in das Innere der 
Dialysierhiilse. Infolgedessen kommt es leicht zur Aus
floc kung von Globulinen. Diese konnen dabei Fer
mente mit rei Ben und diese dadurch in ihrer Wirkung 
behindern. Es muB gegen 0,9 prozentige Kochsalz
losung dialysiert werden. Am vorteilhaftesten ist es, 
gegen bestandig neu zuflieBende Kochsalzlosung zu 
dialysieren. Es wird der ganze ProzeB der Dialyse 
durch das bestandige Erneuern der AuBenfliissigkeit 
beschleunigt. 

Die Hauptschwierigkeit in der Verwendung der Vor
dialyse liegt in folgendem Moment. Das Serum gibt 
immer an das Dialysat Substanzen ab, die Stickstoff 
enthalten und bei geniigender Konzentration mit Nin
hydrin reagieren. Zu dieser, sowieso im Dialysat vor
handenen Menge von Stoffen addiert sich dann, 
wenn Substrat abgebaut worden ist, die Menge 
der EiweiBabkommlinge. Es ist die Grenze, unter 
der die Ninhydrinprobe negativ ausfallt, natiirlich 
rascher iiberschritten, als wenn die EiweiBabbau
stufen, die wahrend der Dauer des Versuches sich 
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bilden, dieser schon im Serum vorhandenen Ver
bindungen entbehren. Sie miissen allein geniigen, um 
jene Grenze zu iiberschreiten. Die Erfahrung muBte 
zeigen, welche Versuchsbedingungen notwendig sind, 
um richtige Resultate zu erhalten. Es zeigte sich bei 
den Versuchen mit Serum von Schwangeren und Nicht
schwangeren, daB bei sechs- bis siebenstiindiger Vor
dialyse des Serums gegen ca. 5 Liter flieBende 0,9-
prozentige Kochsalzlosung bei Verwendung von l,O ccm 
Serum 0,5 ccm einer I prozentigen Ninhydrinlosung, 
bei Verwendung von l,S cem Serum 0,3 und bei An
wendung von 2,0 ccm Serum 0,2 ccm davon verwendet 
werden miissen. 1m iibrigen ist der Versuch genau so 
durchzufiihren, wie er oben geschildert worden ist. 
Selbstverstandlich muB bei jeder einzelnen Fragestel
lung ausprobiert werden, ob die hier bei der Schwanger
schaft festgestellten Bedingungen giiltig sind. 

Die Vordialyse ist dann ganz unentbehr
lich, wenn festgestelIt werden solI, ob z. B. 
der Harn Abwehrfermente enthiilt, die den 
Korper durch die Nieren verlassen haben. 
Der Ham kann meistens nicht direkt verwendet 
werden, weil er selbst viele Substanzen enthaIt, 
die mit Ninhydrin reagieren. Femer kann die 
Reaktion des Hames die Ninhydrinreaktion beein
flussen. Vor allem wird vorhandenes Ammoniak storen. 
Es ist kaum anzunehmen, daB die Untersuchung des 
Hames auf Abwehrfermente die Untersuchung des 
Serums auf solche ersetzen kann. Der Ham weist zu 
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oft Verh1iltnisse auf, die der Reaktion hinderlich sind, 
und vor aIlem diirften die Fermente selbst geschadigt 
werden. Eine andere Frage ist noch die, ob die Abwehr
fermente iiberhaupt regelmaBig zur Ausscheidung durch 
die Nieren gelangen. Immerhin ist die Untersuchung 
des Hames auf Fermente von groBem Interesse. 

Es sei im folgenden geschildert, wie die Vor
dialyse vorgenommen wird. Man verwendet da
zu nur gepriifte Hiilsen, d. h. sie miissen fiir EiweiB 
absolut undurchlassig und fiir Pepton leich t durch
lassig sein. Man kann nun entweder so viele Hiilsen, 
als man nachher zu den Versuchen verwenden will, 
mit abgemessenen Mengen von Serum beschicken und 
dann nach erfolgter Vordialyse die Substrate hinzu
fiigen - die Serumkontrolle muB natiirlich ohne diesen 
Zusatz bleiben -, oder man unterwirft eine groBere 
Menge von Serum der Vordialyse und pipettiert nach
her das vordialysierte Serum zu den eigentlichen Ver
suchen abo In diesem FaIle kann man entweder be
liebige Mengen von Serum der Dialyse unterwerfen, 
oder aber man verfahrt, wie folgt. Es bestehe die Ab
sicht, einmal 1,5 ccm Serum und zweimal ebensoviel 
Serum plus Substrat zu verwenden. Man miBt genau 
4,5 ccm Serum ab, HiBt diese in eine Dialysierhiilse ein
flieBen und dialysiert nunmehr gegen 0,9 prozentige 
Kochsalzlosung. Nach 6-7 Stunden wird der Hiilsen
inhalt - er hat sich durch hineindiffundierte Fliissig
keit etwas vermehrt - mit einer in Zehntelkubikzen. 
timeter eingeteilten Pipette aufgenommen. Man gibt nun 
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in jede der drei Hiilsen genau die gleiche Menge des Pipet
teninhaltes. Dieses Verfahren ist ohne Zweifel das beste. 
Verwendet man die gleichen Hiilsen zur Vordialyse und 
zum eigentlichen Versuch, dann muB man die Hiilsen 
besonders sorgsam auf gleichmaBige Peptondurch
lassigkeit iiberwachen. Es konnte doch sein, daB wahrend 
der Vordialyse die Durchlassigkeit der einen oder anderen 
Hiilse im Laufe der Zeit leidet. Hat man zur Vor
dialyse besondere Hiilsen, dann ist es natiirlich nicht 
notwendig, daB diese unter sich gleichmaBig durch
lassig fUr Peptone sind, weil man ja das gesamte Serum 
unter gleichen Bedingungen dialysiert. Wendet man 
eine beliebige Menge von Serum zur Vordialyse an, und 
beniitzt man dann eine bestimmte Menge des vor
dialysierten Serums fiir den Versuch, so verliert man 
den MaBstab iiber die Menge des verwendeten unver
diinnten Serums. Aus diesem Grunde ist es vorteil
hafter, von einer abgemessenen Menge Serum auszu
gehen und die entsprechende Menge des verdiinnten 
Serums anzuwenden. 

Man kann sich zur Vordialyse alle moglichen Gerate 
konstruieren. Zu vermeiden sind alle Gegenstande, die 
rosten konnen. Uns erwies sich am vorteilhaftesten ein 
Apparat der ganz aus Glas verfertigt ist. Er ist im 
hiesigen Institut von Herrn Dr. Wildermuth aus
gefUhrt und in einer gemeinsamen Arbeit erprobt 
worden. Figur 35 und 36, Seite 297 zeigen ohne 
wei teres, wie der Apparat arbeitet. Er besteht (vgl. 
Fig. 35) aus einer Standflasche a, aus der sterili-
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sierte, 0,9 prozentige Kochsalzlosung einem Sammel
gefaB b zuflieBt. Der ZufluB kann durch Hoher
oder Niederstellen der Standflasche und ferner durch 
einen am ZufluBrohr angebrachten Quetschhahn re
guliert werden. Mit dem SammelgefaB stehen die
jenigen GefaBe in Ver-
bindung, in denen die 
Vordialyse erfolgt (c). 
Der ZufluB der Koch
salzlosung wird durch 
kleine, kapillare Heber 
bewirkt. Sie werden in 
KochsalzlOsung gelegt 
und Hillen sich da
bei mit dieser. Man 
braucht sie dann nur 
so anzubringen, daB 
ein Schenkel in das 
HauptgefaB und der 
andere in das Dialy
siergefaB taucht, urn 
den ZufluB der Koch-

Fig. 36. 

salzlosung in Gang zu bringen. J edes dieser GefaBe 
hat in bestimmter Hohe einen AbfluB (eine Offnung 
oder, wie in der Figur angegeben, ein AbfluBrohr (d). 
In Wirklichkeit stehen aIle GefaBe in einer Schale
sie ist in der Zeichnung fortgeIassen worden, weil sie 
die Obersichtlichkeit gestort hatte -, die die aus 
den DialysiergefaBen abflieBende Fliissigkeit aufnimmt. 
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Sie selbst besitzt auch einen AbfluB. Auf diese 
Weise vermeidet man, daB fiir jedes einzelIie Dialysier
gefaB ein eigener AbfluB nach auBen bewirkt werden 
muB; Es geniigt, wenn jedes GefaB in bestimmter Hohe 
eine Offnung hat. Endlich kann das ganze System von 
GefaBen mit einem Deckel bedeckt werden. Figur 36 
zeigt das ganze System von GefaBen von oben ge
sehen. Man bringt in die DialysiergefaBe einen mit 
Serum beschickten Dialysierschlauch und beginnt mit 
dem ZufluB der Kochsalzlosung. Man kann durch 
Erfahrung bald feststellen, wie man den ZufluB der 
Kochsalzlosung zu regulieren hat, um in 6-7 Stunden 
etwa 5 Liter davon an den Hiilsen vorbeiflieBen :zu 
lassen. 

Figur 37 zeigt eine andere Vorrichtung, die sich 
auch gut bewahrt hat. Auch hier flieBt die Kochsalz
losung aus einem StandgefaB zu. Das DialysiergefaB 
ist einheitlich. Es besteht aus einer emaillierten Wanne, 
in der die Dialysierhiilsen in kleinen Haltern befestigt 
werden konnen. Von beiden Arten der Apparate ist der 
erstere unbedingt vorzuziehen, wei! er gestattet, jeden 
Hiilseninhalt fiir sich zu dialysieren. Es kann doch 
einmal vorkommen, daB eine Hiilse undicht ist und 
EiweiB durchtritt. Sind dann alle Hiilsen in einem 
GefaB, dann konnte unter Umstanden eine Verun
reinigung derselben von auBen erfolgen. Diese Gefahr 
ist allerdings bei flieBender AuBenfliissigkeit sehr 
gering. Das erstere Verfahren hat vor allem auch den 
Vorzug, daB es okonomischer ist, wei! der ZufluB der 
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Kochsalzlosung ganz der Anzahl der angeschlossenen 
DialysiergeHiBe angepaBt werden kann. 

Die Hauptgefahr bei der Vordialyse ist die Infektion 
des Serums. Das zu dialysierende Serum muB natiir
lich mit viel Toluol iiberschichtet werden. Am besten 
wird die ganze Vordialyse 
in einem kleinen Schrank 
vorgenommen, der ahn
lich wie ein Brutschrank 
beschaffen sein kann. In 
diesem kann man Toluol 
verdunsten lassen, urn 
die Gefahr der Infektion 
moglichstauszuschlieBen. 
Vor allem muB man na
tiirlich vermeiden, daB 
die Vordialyse in einem 

Raum vorgenommen 
wird, in dem Ammoniak
oder Sauredampfe vor
handen sind. 

1st die Vordialyse be- . 
endet, dann wird der 
Hiilseninhalt, wie schon 

Fig. 37. 

geschildert, mit einer Pipette aufgenommen und auf 
die einzelnen Hiilsen verteilt. Es beginnt der gewohn
Hche Dialysierversuch. 

Wie schon erwahnt, muB jeder einzelne Forscher 
von Fall zu Fall feststellen, wieviel Ninhydrinlosung 
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notwendig ist, urn bei vorhandenem Abbau von Ei
weiB eine positive Reaktion zu erhalten. Diese Fest
stellung liiBt sich am besten so vomehmen, daB er
probt wird, wieviel von der Ninhydrinlosung dem Serum 
im Durchschnitt zugefiigt werden darf, ohne daB 
eine Farbreaktion auftritt. Man wird dann von die
ser Menge aus leicht zu jener gelangen, die notwendig 
ist, urn bei erfolgtem Abbau eine positive Reaktion 
zu bekommen. Man wird selbstverstiindlich vermeiden 
miissen, iiberfliissig viel Ninhydrin anzuwenden, weil 
man sonst wieder Gefahr liiuft, ab und zu mit dem 
Dialysat des Serums allein eine positive Reaktion zu 
erhalten. 

B. Anwendung der Biuretreaktion zum Nachweis der 
dialysablen Abbauprodukte aus EiweiB. 

Zum Nachweis der dialysablen EiweiBabbaupro
dukte kann auch die Biuretreaktion verwendet 
werden. Zu 10 ccm des Dialysates werden 2,5 ccm 
33 %iger Natronlauge gegeben und dann mit sehr 
verdiinnter Kupfersulfatlosung iiberschichtet. Vgl.hier
zu S. 216ff. und Tafel II, Fig. XI, 1-5. Zeigt sich 
ein violetter bis rotlicher Ring, dann wird die Reaktion 
als positiv betrachtet. 

Die Biuretprobe wurde vor der Ninhydrinprobe 
zur Entscheidung der Frage, ob ein bestimmtes Dia
lysat hoher molekulare EiweiBabbaustufen enthaIt, 
angewandt. Sie ist ausschlieBlich deshalb gegen
tiber der Ninhydrinprobe zurtickgestellt worden, 
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wei! die meisten Untersucher schwache Biuretreak
tionen nicht mit Sicherheit erkennen konnen. Wer 
jedoch in der Lage ist, die Biuretreaktion auch bei 
geringem AusfaU feststellen zu konnen, soUte unter 
allen Umstanden auch diese Probe beibehalten. Sie 
hat gegeniiber der Ninhydrinprobe groBe Vorteile. 
Serum aUein enthalt nach nun tausendfacher Erfah
rung keine Substanzen, die dialysieren und die Biuret
reaktion ergeben. J edenfalls kann man solche Ver
bindungen bei der Dialyse von geringen Serummengen 
nie nachweisen. Wenn ein Gewebe, das an das Koch
wasser keine Substanzen abgibt, die die Biuretreaktion 
bewirken, mit Serum zusammen zu einer positiven Bi
uretreaktion des Dialysates fiihrt, dann ist man ganz 
sieher, daB ein Abbau eingetreten ist. Man wird selbst
verstandlich auch hier eine Kontrolle mit Serum allein 
und eine solche mit dem Organ allein mitlaufen lassen, 
well ja doch einmal ein Serum zur Verwendung kom
men konnte, das an und fUr sich biuretgebende, dialy
sable Staffe enthalt, und ferner konnte sich das Sub
strat wahrend der Bebriitung verandern. 

c. Feststellung der Menge der dialysierten stickstoff
haltigen Verbindungen mittels Mikrostickstoffbestim

mungen im Dialysat. 

J edes Serum gibt an das Dialysat stickstoffhaltige 
Substanzen abo Einmal enthalt es stickstoffhaltige 
Stoffwechselendprodukte, wie z. B. Harnstoff, Am
moniak, Harnsaure usw. Ferner sind wahl immer 
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Aminosauren und verwandte Verbindungen auf dem 
Transporte - sei es nun vom Darm zu den Karper
zeIlen oder von Organ zu Organ. Die Menge an diesen 
Stoffen ist stets Sehwankungen unterworfen. So findet 
man wahrend der Verdauung von EiweiB besonders 
viele Aminosauren im Blute (Folin, van Slyke, Ab
derhalden und Lampe). 1m Hungerzustand ist die 
Menge der stiekstoffhaltigen dialysablen Stoffe am An
fang sehr gering, urn spater stark anzusteigen. Es 
folgt aus dies en Bemerkungen, daB auch 
dann, wenn die Stickstoffbestimmung des 
Dialysates als MaBstab fiir den Gehalt des 
untersuchten Serums an proteolytischen Fer
menten gewahlt wird, unbedingt ein KontroIl
versueh mit Serum allein notwendig ist. Denn 
nur der Vergleichdes Stickstoffgehaltes des Dialysates 
des Versuehes "Serum allein" und "Serum+ Or
gan resp. Substrat" kann eine Entseheidung bringen. 

Die Versuchsanordnung ist zunaehst genau die 
gleiehe, wie sie Seite 260ft. gesehildert worden ist. Man 
setzt Serum allein und Serum + Organ an. Da jedoch 
die zu erwartenden Stiekstoffwerte keine groBen sein 
kannen, ist es meistens notwendig, aIle Versuehe mehr
faeh auszufiihren. Es wird mindestens zweimal der 
Versueh, Serum allein und ebenso oft jener mit Serum+ 
Substrat angesetzt. Wenn es irgendwie geht, soIl man 
je drei ParaIlelversuche zur Ausfiihrung bringen. Es 
werden 1-1,5 cern Serum verwendet, ferner 20 cern 
Dialysat. Naeh 16stiindigem Stehen im Brutsehrank 
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kann man entweder einerseits alle Dialysate der 
Versuche "Serum allein" und ferner jene der Ver
suche "Serum + Substrat" vereinigen. Man miBt dann 
gleiche Mengen von den beiden gut gemischten Losun
gen ab und bestimmt in den gleichen Volumina den 
Stickstoffgehalt. Oder aber man verwendet einen Teil 
des Dialysates zur Feststellung der Ninhydrinreaktion 
und beniitzt den Rest des Dialysates zur Stickstoff
bestimmung. Diese letztere Methode hat den Nach
teil, daB man mehrere Versuche mit Serum allein und 
Serum+Substrat ansetzen muB. Dagegen ergibt sich 
als Vorteil, daB man zwei Ergebnisse zur Verfiigung 
hat, die man unter sich vergleichen kann. Man wird 
sicher durch vergleichende Untersuchungen dieser Art in 
manchenFaIlen eineAufkHirungiiber scheinbar paradoxe 
Resultate erhalten. Will man nur die Stickstoffbestim
mung im Dialysat ausfiihren, was, wie gesagt, nicht rat
sam ist, dann diirfte oft ein einziger Versuch mit Serum 
und ein solcher mit Serum + Substrat ausreichen. 

Es sei die Ausfiihrung des Versuches geschildert, 
wenn zugleich die Ninhydrinprobe und die Stickstoff
bestimmung im Dialysat ausgefiihrt werden sollen. 
Es ergibt sich aus der Durchfiihrung eines solchen 
Versuches ohne weiteres das Verfahren, wenn man sich 
mit der Stickstoffbestimmung allein begniigen will. 

Wir verdanken speziell Fritz PregP) Methoden 

1) Vgl. Fritz Pregl, Die quantitative Mikroelementaranalyse 
organischer Substanzen. Handbuch der biochem. Arbeitsmethoden. 
Bd. 5 (2). S. 1307 (1332/44)' Urban & Schwarzenbf'rg, Berlin-Wien, 1912. 
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zur Mikroanalyse von Stickstoff. Er hat zwei Verfahren 
ausgearbeitet, einmal die Mikro-Dumas- und die Milao
Kjeldah1~Methode. Fur die Stickstoffbestimmung im 
Dialysat kommt nur die letztere in Betracht. Beson
ders bewahrt hat sich ein Verfahren, das wir Folin!) 
verdanken. Es ist fur unseren speziellen Zweck etwas 
modifiziert worden. 

Das Verfahren sei an Hand eines Beispieles geschil
dert. Es sei dreimal der Versuch Serum allein angesetzt 
worden: Versuch A, B und C. Selbstverstandlich wird 
ein und dasselbe Serum benutzt. Die Menge des Serums 
sei 1,0 ccm. Nun gibt man zu weiteren dreimal je I ccm 
Serum je 0,25-0,5 g Substrat. Versuch D, E und F. 
Nun wird in der gewohnten Weise 16 Stunden lang bei 
37 Grad dialysiert. Nun entnimmt man jedem Dialy
sat, wie gewohnt, 10 ccm und fuhrt nach Zusatz von 
0,2 ccm einer 1% igen Ninhydrinl6sung, die Nin
hydrinprobe aus~ Man kann in allen sechs Versuchen 
die Probe anstellen oder auch nur z. B. bei Ver
such A und D 10 ccm zu diesem Versuch entnehmen. 
Man vereinigt nunmehr die Reste der Dialysate von 
Versuch A, B und C und ferner von D, E und F, mischt 
gut und entnimmt dann jeder Flussigkeit je 25 ccm 
mittels einer Pipette. 

Nunmehr beginnt die Mikrostickstoffbestim
mung. Die 25 ccm Dialysat der Versuche A, B und C 

lOtto Folin, Einige fiir Blut- und Hamanalysen bestimmte 
Schnellmethoden. Handbuch der biochem. Arbeitsmethoden. 
Bd. 8, S. 715 (721ff.). Urban & Schwarzenberg, Berlin-Wien, 1913. 
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werden in ein etwa 75 cern fassendes Kolbchen aus 
J enaer Glas eingefiillt. Vergl. Figur. 38. Genau so 
verfiihrt man mit den 25 cern des Dialysates der Ver
suche D, E und F. Zu jeder Losung gibt man nunmehr 
je einen Tropfen 5%iger KupfersulfatIosung, 1,5 cern 
konzentrierte stickstofffreie Schwefelsiiure und ca. 1 g 
stickstofffreies Kaliumsulfat. Zur Erleichterung des 
Siedens werden dem Gemisch 1-2 
Glasperlen zugefiigt. Man erhitzt 
nun, wie die Abbildung es zeigt, 
auf einern Sandbad und schlieBt 

die organischen Bestandteile des (;ii~~:--:~-60 
Dialysates auf und fiihrt gleich- $anllbgd 

zeitig den vorhandenen Stickstoff k1·: 
' I 

in Arnmoniak iiber. Man darf 
nicht zu stark erhitzen. Die Ver
brennung nimmt etwa 35-40 Mi
nuten in Anspruch. Man beob Fig. 38. 

achtet zunachst Dunkelfarbung v Verbrennungskolbchen aU9 
J enaer Glas. K Glasperle. 

der Losung. Es verkohlt die 
organische Substanz. Dann hellt sich die Fliissigkeit 
rnehr und rnehr auf und schlieBlich verbleibt eine ganz 
klare, griingefarbte (Kupfer) Losung. Sie darf keine 
Spur von Kohlenpartikelchen mehr enthalten. 

Nunrnehr geht man zur Gewinnung des ge
bildeten Ammoniaks liber. Es ist als schwefel-
saures Ammoniak zugegen. Man liiBt die heiBe Fliissig
keit allmahlich erkalten. Dabei tritt oft Abscheidung von 
Salzen ein. Man gibt nunrnehr 5-6 cern destilliertes 

Abderhalden. Abwehrfermente. 4. Auli. 20 
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Wasser hinzu. Hierbei tritt wiederum Erwarmung ein. 
Man wartet ab, bis die Losung sich abgekiihlt hat. 
Unterdessen hat man in die Flasche a (vgl. Figur 39) 
IO ccm 1/100-normal Schwefelsaure und IO ccm Leit
fahigkeitswasser oder mit dem gleichen Indikator, der 
zur Titration der nicht gebundenen Schwefelsaure be
nutzt wird, eingeStelltes gewohnliches destilliertes Was
ser gebracht. Ferner beschickt man die Flasche W mit 

Fig. 39. 

/I AuffanggefiB. V Verbrennungsk61bchen. 
K Glasperle. W Waschftasche. 

verdiinnter, z. B. 2s0f0iger Schwefelsaure. Nunmehr 
ist die ganze Apparatur zur Destillation des Ammoniaks 
zusammengestellt. Man versieht nunmehr das Auf
schlieBungskOlbchenVmit einem genau passenden, dop
pelt durchbohrten Stopfen. Durch die eine Offnung 
fiihrt man ein bis zum Boden des GefaBes reichendes 
Glasrohr (b) und durch die andere ein kiirzeres, mit 
einer Auftreibung versehenes Rohr (c). Dieses letztere 
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verbindet man mit dem GefaB a. Man muB hierbei genau 
darauf achten, daB Glas mit Glas zusammenstoBt. 
Das GefaB a wird mit einer Wasserstrahlpumpe in 
Verbindung gebracht. Diese wird in Betrieb gesetzt 
und damit ein Luftstrom durch die beiden Flaschen 
durchgesaugt. Am besten reguliert man ihn mitte1s 
eines Quetschhahnes. 

J etzt nimmt man mittels einer spitz zulaufenden 
Pipette 5 ccm stickstofffreier Kje1dahlnatronlauge auf 
und IaBt sie durch das Rohr b zu der in der Flasche V 
befindlichen Fliissigkeit langsam hinzuflieBen. Die 
Natronlauge wird durch die Saugwirkung der Luft
pumpe hineingetrieben. Man muB die Natronlauge 
langsam zuflieBen lassen, damit nicht etwa durch die 
bei ihrem Zusammentreffen mit der Schwefelsaure ent
stehende plotzliche starke Erwarmung die Fliissigkeit 
aus dem Kolbchen geschleudert wird. Sobald die ge
samten 5 ccm Natronlauge zugefiigt sind, verbindet 
man rasch das Rohr b mit der vorge1egten Waschflasche 
W. Diese hat den folgenden Zweck. Es konnte sein, 
daB in der Luft des Raumes, in dem man die Destilla
tion des Ammoniaks vornimmt, solches enthalten ist. 
Es wiirde dann beim Durchsaugen der Luft auch in der 
Schwefelsaure der Flasche a gebunden. Dadurch wiirde 
natiirlich das Ergebnis der Untersuchung beeinfluBt 
und gestOrt. Da es sich bei diesen Versuchen urn sehr 
geringe Mengen von Ammoniak handelt, so muB selbst
verstandlich jede Moglichkeit einer Zufuhr von solchem 
von auBen ausgeschlossen bleiben. Es wiirde schon 

20* 
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geniigen, um das Resultat zu storen, wenn in der Nahe 
des Apparates eine Flasche mit Ammoniak rasch geoff
net und wieder geschlossen wiirde. Die vorgelegte 
Schwefelsaure befreit die durchgesaugte Luft von jeder 
Spur von Ammoniak. 

Durch die Zugabe der Natronlauge ist aus dem 
schwefelsauren Ammon das Ammoniak in Freiheit ge
setzt worden. Es wird mit dem Luftstrom in die 
Flasche a iibergefiihrt und von der in dieser enthaltenen 
Schwefelsaure absorbiert. Man reguliert die Luftzufuhr 
so, daB zunachst die Luftblasen in einem recht lebhaften 
Tempo durch die Fliissigkeit streichen. Gegen SchluB 
der Destillation wird das Tempo noch mehr erhoht. In 
etwa 20 Minuten ist die Destillation beendet. 

Nunmehr wird der Glasschliffeinsatz d des GefaBes a 
geliiftet, nachdem man vorher die Verbindung mit dem 
GefaB V und der Luftpumpe gelost hat. J etzt split 
man mit destilliertem Wasser das Rohr e griindlich 
innen und auBen ab und zwar so, daB die Splifliissig
keit zu dem Inhalt der Flasche a quantitativ zuflieBt. 

Es beginnt nun das Zuriicktitrieren der nicht durch 
Ammoniak gebundenen Saure. Man gibt zu der Fliissig
keit in der Flasche a einen Indikator - am besten 
alizarinsulfosaures Natrium - und laBt aus einer 
Biirette (Figur 40) l/IOO-normal Natronlauge zuflieBen, 
bis der Farbenumschlag eintritt. 

Die Berechnung des Stickstoffgehaltes des 
verwendeten Dialysates sei an einem Beispiel erlautert. 
Vorgelegt wurden 10 ccm l/loo-normaISchwefelsaure. Zur 
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Zuriickti tra tion der nicht durch 
Ammoniak gebundenen Saure 
seien 2,5 ccm 1/100-normal Na
tronlauge gebraucht worden. 
Somit sind IO-2,5 ccm 1/100-

n-Schwefelsaure durch iiber
destilliertes Ammoniak ge
bunden worden. I ccm 1/100-

n- Schwefelsaure entspricht 
0,00014 02 g Stickstoff, 7,5 ccm 
entsprechen 7,5 X 0,000I402 

= 0,00I05I50 g N. 
Mit Hilfe dieser Methode 

sind von F ° d 0 r und mir Sera 
von Schwangeren und Nicht
schwangeren untersucht wor
den. Es zeigte sich, daB die 
Ergebnisse der Ninhydrinprobe 
sich mit denen der Stickstoff
bestimmung des Dialysates 
decken. Selbstverstandlich wird 
man auch die Resultate der 
entsprechenden Versuche der 
iibrigen Fragestellungen auf 
diesem Wege kontrollieren kon
nen. Vor allem wird es von 
Wert sein, die Ergebnisse der 
Karzinomdiagnose mittels der 
Stickstoffbestimmungen der 

Fig. 4<>. 
/I Aufgestii1ptes Reagens. 

glas. Verhindert die 
Verunreinigungen des 
Biiretteninhaltes. 

b Biirette. 
e Stativ. 
d. Klammer. 
, AuffanggefiB (vgl. 

Fig. 39). 

c 
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Dialysate zu verscharlen. Die Methode bietet keine 
besonderen Schwierigkeiten. Die Resultate sind sehr 
scharfe. DaB auf diesem Wege nicht nur vergleich
bare, sondern absolute Werte gewonnen werden, lehrt 
der direkte Versuch mit LOsungen von bekanntem 
Gehalt an Aminosauren. Somit wird man mittels 
der Stickstoffbestimmung im Dialysat auch quantitative 
Untersuchungen vornehmen konnen. 

Einige Beispiele mogen zeigen, wie groB die 
Unterschiede im Stickstoffgehalt des Dialysates sind, 
je nachdem man Serum von schwangeren oder 
nicht schwangeren Individuen auf Plazenta einwirken 
laBt. 

Ergebnis der Stick-

Ergebnis der Nin- stoffbestimmung. 
100 ccm Dialysat 

Klinische Diagnose hydrinreaktion enthalten 
N in mg 

Serum I Serum + 
Plazenta Serum I Serum + 

Plazenta 

Gravida - + 0,438 1,110 
Gravida - + 0,771 I,OS4 
Gravida - + 1,821 3,643 
Nongravida (normal) • - - I,06S 1,071 
Nongravida (normal) • - - 1,132 1,064 
Nongravida(Karzinom) - - 1,092 1,126 
Nongravida (Kystom) • - - 1,339 0.969 
Nongravida (Karzinom) - - 1,233 1,244 
Gravida - -+- 0,061 1,070 
Gravida - I ++ 0,46S 1·446 

Bemerkt sei noch, daB die von O. Folin angegebene 
kolorimetrische Methode fiir diese kleinen Stickstoff-
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werte nicht zu empfehlen ist. Sie gibt zwar manchmal 
ganz brauchbare Resultate, oft erlebt man jedoch durch 
Ausflockungen groBe Storungen, so daB dann ein Ver
gleich mit der Standardlosung, die immer wieder 
frisch bereitet werden muB, unmoglich wird. Aus 
diesem Grunde inuB unter allen Umstanden die ganz 
sichere Stickstoffbestimmung mittels Titration an
gewendet werden. Sie nimmt nicht vie! mehr Zeit in 
Anspruch als die kolorimetrische Feststellung des Stick
stoffgehaltes. 

D. Feststellung der Menge der dialysierten, die Amino
gruppe tragenden Verbindungen mittels der Mikro
Aminostickstoffbestimmung im Dialysat. Verwendung 
der optischen Methode zur Untersuchung des Dialysates. 
Direkte Isolierung der dialysierten, stickstofihaltigen 

Produkte. 

van Slyke1 ) hat seine Methode der Festste11ung des 
Aminostickstoffgehaltes von Verbindungen und von 
Losungen so ausgearbeitet, daB sie auch fiir ganz ge
ringe Mengen solcher Stickstoffverbindungen verwend
bar ist. Einstweilen liegen noch keine groBeren Er
fahrungen vor, doch hat ein kleiner Vorversuch ge
zeigt, daB die Menge des Aminostickstoffs mit der
jenigen des Stickstoffs im Dialysat ansteigt. Dafiir 
spricht auch der Ausfall der Ninhydrinprobe. Bei 
speziellen Fragestellungen konnte die Mila-o-Amino-

1) Arnold D. van Slyke u. Gustav M. Meyer: The J. of 
bioI. Chem., 12. 399 (1912). 
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stickstoffbestimmung von Bedeutung werden. Ferner 
kann es manchmal erwiinscht sein, auch den 
Ammoniakstickstoffgehal t des Dialysa tes ken
nen zu lernen und ev. auch den GehaIt an 
andern stickstoffhaltigen Produkten. 

Man konnte auch Nukleoproteide zum Dialy
sierversuch als Substrat verwenden und im Dialy
sat mikroanalytisch die Spaltprodukte der Nuklein
sauren, speziell die Puri n bas en feststellen. Auch 
auf dies em Gebiete fehlt noch die notwendige Er
fahrung. 

Erwahnt sei noch, daB a priori die Moglichkeit be
steht, die in das Dialysat iibergehenden Spaltprodukte 
optisch festzustellen. Freilich miiBte man dann schon 
groBere Mengen von Dialysat zur Verfiigung haben. 
Diese miiBten dann auf ein kleines Volumen ein
gedampft werden. Dann miiBte die Bestimmung des 
Drehungsvermogens unter genau den gleichen Bedin
gungen zeigen, ob das Dialysat des Versuches Serum 
allein anders dreht als dasjenige des Versuches Serum 
+ Organ. 

Endlich muB angestrebt werden, die dialysierten 
Produkte direkt zu isolieren und zu identifizieren. 
Derartige Versuche sind im Gange. Sie erfordern natiir
lich sehr groBe Mengen von Dialysaten. Sie k6nnten 
von allen Seiten dadurch unterstiitzt werden, daB die 
Reste der Dialysate, die bei der Ninhydrinprobe immer 
iibrig bleiben, gesammelt und mir eingesandt wiirden. 
Es miiBten natiirlich die Dialysate der Versuche "Se-
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rum allein" und "Serum+Organ" getrennt gesammelt 
und jeweils aufgekocht und mit Toluol versetzt auf
bewahrt werden. 

E. Bio]ogische Priifung des Dia]ysates. 

Eine weitere, sehr aussichtsreiche Methode zur ver
gleichenden Priifung des Dialysates des Versuches 
Serum allein und Serum+Substrat bietet der Tier
versuch. Serum eines Kaninchens oder Hundes HiBt 
man z. B. auf Plazenta einwirken und untersucht das 
Dialysat mittels Ninhydrin, oder man schlieBt noch 
die Stickstoffbestimmung an. 1st das Tier nicht schwan
ger, dann wird regelmaBig kein Abbau von Plazenta 
gefunden. Nunmehr spritzt man dem Versuchstier 
z. B. IO cern Dialysat unter die Haut oder direkt in 
die Blutbahn. Nach drei bis vier Tagen wird wieder 
Blut entnommen, Serum gewonnen und der Versueh 
Serum allein und Serum + Plazenta wiederholt. Am 
besten spritzt man nicht nur das Dialysat des Versuches 
Serum + Organ, sondern auch dasjenige des Versuches 
Serum al1ein j e flir sich einem Versuchstier ein. 

Bis jetzt ist auf diese Weise das Dialysat von Ver
suchen mit Serum von schwangeren und nichtschwan
geren Individuen untersucht worden. J edesmal wurde 
zunachst mit dem Dialysat des urspriinglichen Ver
suches - Serum al1ein und Serum + Plazenta - die 
Ninhydrinprobe ausgefiihrt und der Rest des Dialy
sates zur Injektion beniitzt. Die bisherige Erfah
rung (Versuche von Frau L. Grigorescu und mir) 
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ergab, daB das Dialysat des Versuehes Serum von 
Niehtsehwangeren + Plazenta keine Fermentbildung 
anzuregen vermoehte. J edenfalls wurde vom Serum 
derartig behande1ter Tiere Plazenta nieht abgebaut. 
Dagegen trat Abbau dieses Gewebes ein, wenn das 
Dialysat gespritzt wurde, das von einem Versuehe 
stammte, bei dem Serum von sehwangeren Personen 
auf Plazenta gewirkt hatte. Es stellte sieh bei diesen 
Versuehen heraus, daB man nieht zu wenig Dialysat 
verwenden darf, wenn die Ninhydrinprobe beim ur
spriingliehen Versueh sehwach positiv ausgefallen ist. 
Es empfiehlt sieh, 20-30 cern Dialysat zu spritzen. 

Versuehe mit Dialysat von analogen Versuchen, 
bei denen Karzinom als Substrat verwendet worden war, 
ergaben genau den gleichen Befund. Vielleicht wird 
man auf dem eingeschlagenen Wege beweisen konnen, 
daB die proteolytischen Fermente auBerordentlieh viel 
spezifischer auf bestimmte Substrate eingestellt sind, 
als man es bisher ahnte. Man kann ferner auf die
sem Wege den Nachweis fiihren, ob ein be
stimmtes Serum plasmafremde Stoffe besitzt 
und woher sie stammen. Vgl. hierzu S.139. 

Verwendung der Ultrafiltration (Bechbold) zur 
Trennung der kolloiden und nicht kolloiden 

Bestandteile des Serums. 

Das Prinzip des Verfahrens ist kurz folgendes. 
Bechhold hat gezeigt, daB man Filter herstellen kann, 
die je naeh ihrer Beschaffenheit bestimmte Kolloide 
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durchlassen, andere nicht. Die Filter konnen auch 
so beschaffen sein, daB sie nur Kristalloide hindurch 
lassen, dagegen keine Kolloide. Urn eine Trennung der 
kolloiden Substanzen von den nicht kolloiden herbei
zufiihren, ist es notwendig, hohe Drucke anzuwenden. 
Es muB die Fliissigkeit durch das Filtrat gepreBt wer
den. Theoretisch ergibt sich die M6glichkeit, die Ultra
filtration zur Entscheidung der Frage, ob ein be
stimmtes Serum proteolytische Fermente enthaIt 
oder nicht, anzuwenden. Ob diese Methode praktisch 
von Bedeutung werden wird, wage ich noch nicht 
zu entscheiden. Es liegen noch zu wenig Erfah
rungen vor. 

DerVersuchgestaltetsich, wiefolgt. EswirdSerum-
1-1,5 ccm - fiir sich in einem kleinen Erlenmeyerkolb
chen oder einem Reagensglas+ Toluol angesetzt. Ferner 
fiigt man unter den gleichen Bedingungen zu der glei
chen Menge Serum Substrat. Nun werden beide Pro
ben 16 Stunden bei 37 Grad gehalten. J etzt verdiinnt 
man mit der IO-20-fachen Menge physiologischer 
Kochsalzlosung und mischt gut. Dann schneidet man 
aus einem Ultrafilter - zu beziehen von Schleicher und 
SchOO - Nr. 5, 6 oder 7 - je zwei zum Apparat pas
sende Filter. Man muB sie aus ein und demselben 
Filter herausschneiden, damit man m6g1ichst gleich
maBig durchlassige Filterchen erhaIt. Da der von 
Bechhold angegebene Apparat zu groB ist, habe ich 
fiir die vorliegenden Zwecke ein kleineres Modell kon
struiert. Man filtriert nun unter jedesmaligem Aus-
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wechseln des Filters und peinlichster Reinigung und 
Trocknung des Apparates die verdiinnte Losung und 
verwendet das Filtrat zur Ninhydrinprobe und zur 
Stickstoffbestimmung. 

Es ist nun kaum moglich, j edesmal die gleiche Menge 
Filtrat zu erhalten. Auch ist es wohl denkbar, daB nicht 
j edesmal genau dieselben Mengen stickstoffhaltiger 
Produkte von den Kolloiden zUrUckgehalten werden. 
Man wird daher nicht zu absoluten Wert en kommen. 
Die besten Resultate sind zu erwarten, wenn man Se
rum verwendet, das der Vordialyse unterworfen worden 
ist. Ferner muB die Stickstoffbestimmung und nicht 
die Ninhydrinprobe verwendet werden. 

Zurzeit liegen nicht geniigend Erfahrungen vor, 
urn aussagen zu konnen, ob die erwahnte Methode er
folgreich anzuwenden ist. In einigen der in der letzten 
Zeit untersuchten Fillen Iwaren die Resultate die 
gleichen, wie sie mit dem Dialysierverfahren erhalten 
worden waren. Es ist jedoch vorlaufig noch unsicher, 
ob die Filter immer die gleiche Beschaffenheit haben. 
Ich versuche diese Methode nur deshalb auszuarbeiten, 
urn noch einen Weg zur Kontrolle der Ergebnisse des 
Dialysierverfahrens und der optischen Methode zu 
haben. Sobald die Resultate zuverlassige sind, solI das 
Verfahren genauer beschrieben und der verwendete 
Apparat geschildert werden. 
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Versuch, die nicht koagulierbaren Verbindungen 
im Serum von den koagulierbaren durch Fallungs

resp. Koagulationsmethoden zu trennen. 

Die einfachste Methode zur Feststellung, ob EiweiB 
abgebaut worden ist oder nicht, ist ohne Zweifel die 
quantitative Trennung des ersteren von den 
Abbauprodukten. Die Dialyse gibt uns immer nur 
einen Teil von diesen. Wiirde ein Verfahren bekannt 
sein, das erstens die restlose Beseitigung von 
Proteinen gestattet und zweitens bewirkt, 
daB in der verbleibenden Losung die EiweiB
abkommlinge quantitativ enthalten sind, dann 
ware die einfachste und sicherste Methode 
zum Nachweis der proteolytischen Fermente 
im Blutserum geschaffen. 

Ein solcher Versuch wiirde sich, wie folgt, gestalten. 
Es wiirde Serum allein in einem passenden GefaBe -
Erlenmeyerkolbchen oder Reagenzglas - angesetzt 
und Serum + Organ. Dann wiirden beide GefaBe nach 
erfolgter Dberschichtung des Serums mit Toluol in den 
Brutschrank gebracht. Nac,h r6 Stunden konnte zur 
EnteiweiBung geschritten werden. Es sind verschiedene 
Methoden zur EnteiweiBung bekannt. Von manchen 
davon wissen wir ohne weiteres, daB sie fUr die vor
liegende Fragestellung nicht verwendbar sind. Man 
wird in erster Linie von der EnteiweiBungs-Methode 
verlangen miissen, daB sie zu vergleichbaren Werten 
fiihrt. Aus diesem Grunde ist z. B. die Fallung 
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mit Phosphorwolframsaure nicht anwendbar. Es 
konnte sein, daB Abbaustufen aus EiweiB gebildet 
werden, die mit ihr fallen. In einem anderen FaIle 
konnten EiweiBabkommlinge entstehen, die diese Eigen
schaft nicht zeigen. Die Ergebnisse wiirden somit 
wechselnde sein. 

EinEnteiweiBungsverfahren, das eindeutige Resultate 
liefert, muB den folgenden Anspriichen gerecht werden: 

I. Die EnteiweiBung muB in j edem ein
zelnen FaIle eine absolute sein. Dieser For
derung entsprechen die wenigsten der bekannten sog. 
EnteiweiBungsmethoden. Es gibt manche, die im 
einen FaIle gute Resultate ergeben, urn im anderen zu 
versagen. In der Hand des auf diesem Gebiete erfahre
nen Forschers werden auch solche Methoden brauchbar 
sein, weil er sofort erkennt, ob im gegebenen Fall die 
EntweiBung eine vollstandige ist oder nicht. Es geniigen 
geringe Modifikationen der betreffenden Methoden -
z. B. bei der EnteiweiBung mit Essigsaure und einem 
Salz -, urn in jedem FaIle ein eiweiBfreies Filtrat zu 
erhalten. Selbstverstandlich sind derartige Verfahren, 
die eine sehr reiche Erfahrung voraussetzen, nicht ge
eignet, urn zur allgemeinen Verwendung empfohlen zu 
werden. 

2. Die Methode der EnteiweiBung dad 
nicht so beschaffen sein, daB durch sie Ei
weiB zum Abbau kommt. Die in wechse1nder 
Menge entstehenden Abbauprodukte wiirden das Er
gebnis der ganzen Untersuchung vieldeutig machen. 
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3. Es darf das ausfallende EiweiB nicht 
wechselnde Mengen von EiweiBabbaustufen 
absorbieren und mit einschlieBen. 1st dies der 
Fall, dann muB das EiweiBkoagulum unbedingt ausge
kocht werden. 

4. Will man eine Farbreaktion anwenden. 
dann diirfen durch das Verfahren der Ent
eiweiBung keine Bedingungen geschaffen wer
den. die diese beeinflussen. 

5. Will man im Filtrat des EiweiBkoagulums 
vergleichende Stickstoffbestimmungen durch
fiihren, dann diirfen durch das Verfahren der 
EnteiweiBung keine unbekannten Mengen 
stickstoffhaltiger Substanzen zugefiihrt wer
den. 

Die Erfahrung hat ergeben. daB einzig und 
allein die Stickstoffbestimmung im Filtrat 
des EiweiBkoagulums zu brauchbaren Resul
ta ten fiihrt. Die N inhydrinreaktion ist nicht 
verwendbar. wei! es unmoglich ist. die oft erw1i.hnten 
Bedingungen zum Vergleich des Versuches "Serum 
allein" und "Serum und Substrat" innezuhalten. Gute 
Resultate liefert die Biuretprobe. Am sichersten und 
eindeutigsten ist jedoch die Mikrostickstoffbestimmung. 

Es liegen noch nicht sehr viele Erfahrungen mit 
EnteiweiBungsverfahren vor. 1ch selbst habe mit den 
Herren Dr. Fodor, Dr. Holle, Dr. Paquin und 
Dr. Strauss bis jetzt zwei Methoden gepriift. Die 
eine ist von Fla tow (vgl. Lit.) vorgeschlagen worden. 
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Sie beruht auf Hitzekoagulation unter Anwendung von 
Essigsaure und Kaliumoxalat. Das Verfahren ist in 
der von Flatow angewandten Form ganz unbrauchbar, 
weil es zu Filtraten fiihrt, die noch EiweiB enthalten. 
Es muBte daher der genannte Autor zu ganz unrichti
gen Ergebnissen gelangen. 

Viel besser liegen die VerhaItnisse bei dem von 
L. Michaelis und P. Rona ausgearbeiteten Ent
eiweiBungsverfahren. Es beruht auf der Ausfillung 
von EiweiB durch ein zweites Kolloid - kolloidales 
Eisenhydroxyd - unter Anwendung eines Elektrolyten. 
Michaelis und v. Lagermarck (vgl. Lit.) verdiinnen 
das Serum resp. "Serum + Plazenta" mit Wasser auf 
9,5 ccm. Dann geben sie eine fiinffach verdiinnte Lo
sung von Liquor ferri oxydati dialysati - IO ccm
tropfenweise, unter dauemdem lebhaftem Umriihren 
hinzu. Dann folgt ein Zusatz von 0,5 ccm einer 
m/z-Na2SO.-Losung. Es wird umgeschiittelt und filtriert. 
Die genannten Autoren untersuchten das Filtrat mit 
Ninhydrin und erhielten wechselnde Resultate - ein 
Ergebnis, das vorauszusehen war, weil die EiweiB
Eisenfillung wechselnde Mengen stickstoffhaltiger Pro
dukte absorbiert und auch rein mechanisch zuriickhalt 
und schon aus diesem Grunde ein Vergleich zwischen 
dem Filtrat des Versuches "Serum allein" und dem
jenigen des Versuches "Serum und Substrat" unmog
lich ist. 

Paquin und ich haben im Filtrat Stick
s toffbes timm ungen a usgefiihrt. Die Res ul ta te 
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decken sich vollstandig mit den Ergebnissen, 
die beim gleichzeitig ausgefiihrten Dialysier~ 
versuch erhalten wurden. 

'Das EnteiweiBungsverfahren von Michaelis-Rona 
erfordert groBe Sorgfalt, solI es stets zu eindeutigen 
Resultaten fiihren. Die EnteiweiBung ist nur dann eine 
vollstandige, wenn geniigende Mengen kolloidales Eisen
hydroxyd zugesetzt werden. Die von Michaelis und 
v. Lagermarck angegebenen Mengen reichen sehr oft 
nicht aus. Besonders dann, wenn Substrat in feiner 
Verteilung zugegen ist, miissen groBere Mengen des 
Fallungsmitteis angewandt werden. 

Man verfahrt entweder so, daB man nach dem 
I6 stiindigen Verweilen des Versuches "Serum allein" 
und "Serum und Substrat", beim letzteren· Versuche 
das Substrat aus dem Serum entfernt und es gut mit 
Wasser auswascht und dann mit gleichen Mengen kollo
idalem Eisenhydroxyd "Serum allein" und "Serum und 
Substrat - nach Wegnahme des letzteren - + dem 
Waschwasser" fant. Die ungleiche Verdiinnung der 
beiden zu vergleichenden Proben macht nichts aus, 
wenn man im gesamten Filtrat den Stickstoffgehalt 
bestimmt. Oder man laBt das Substrat im Serum und 
stellt ein fUr allemal fest, wieviel kolloidales Eisen
hydroxyd dieses fUr sich beansprucht. Etwas mehr als 
diese Menge + der fiir den Versuch "Serum allein" 
notigen Menge gibt man dann yom Eisenhydroxyd 
zum Versuch "Serum und Substrat". 

In j edem einzelnen FaIle priife man das 
Abderhalden, Abwehrfermente. 4. Auf!. 21 
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Filtrat der EiweiBHillung auf EiweiB. Die Er
fahrung hat gezeigt, daB die Sulfosalicylsaure
reaktion negativ ausfallen muB. 1st sie jedoch positiv 
gewesen, dann kann man durch erneute Zugabe von 
koIloidalem Eisenhydroxyd die letzten Spuren von 
EiweiB entfernen. Man soIl jedoch auf alle FaIle dahin 
streben, gleich bei der ersten Fallung aIles EiweiB zu 
entfernen. V gl. eine weitere Methode des EiweiB
nachweises am SchluB des Kapitels Methodik. 

Die Sulfosalicylsaurereaktion wird wie folgt 
ausgefiihrt. Man gibt in ein Reagenzglas 2 ccm einer 
30% igen Losung von Sulfosalicylsaure und iiberschichtet 
dann mit etwa 5 ccm der zu priifenden Losung. Die 
beiden Schichten bleiben klar, wenn kein EiweiB und 
keine hochmolekularen Peptone zugegen sind. 1m an
dem FaIle erhaIt man einen weiBen Ring. 

Es unterliegt fiir mich keinem Zweifel, daB sich noch 
andere EnteiweiBungsverfahren bewahren werden. Un
tersuchungen nach dieser Richtung sind im Gange. 1ch 
glaube jedoch kaum, daB sicheineMethodefinden wird, die 
allgemein empfohlen werden kann und ohne Stickstoff
bestimmung des enteiweiBten Filtrates verwertbar ist. 

Der Nachweis des Vorbandenseins proteolytischer 
Fermente im Serum mittels gefirbter Substrate. 

Griitzner hat zum Nachweis von aktivem Pepsin 
Fibrin verwandt, das mit Karmin gefubt war. Trat 
ein Abbau des Proteins ein, dann fubte sich die Lo
sung rot, indem der aufgenommene Farbstoff von den 
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Abbauprodukten nicht mehr festgehalten wurde. Dieses 
Prinzip BiBt sich ohne Zweifel unter geeigneten Be
dingungen auch fur den Nachweis der Abwehrfermente 
verwenden. Es liegen zurzeit Beobachtungen iiber die 
Benutzung von mit Karmin gefiirbter Plazenta vor. Die 
Ergebnisse sind so ermunternd, daB ich diese Methode 
- allerdings mit allem Vorbehalt - zur Anwendung 
neben einer der anderen empfehlen mochte. Bewahrt 
sie sich ganz allgemein, dann wurde der Nachweis der 
Abwehrfermente auBerordentlich erleichtert sein. 

Das Verfahren der Anwendung gefarbter Gewebe 
hat die folgenden Vorzuge. Man braucht nur wenig 
Serum. 1m idealsten FaIle ist jeder Kontrollversuch 
iiberflussig. Schon nach wenigen Stunden ist das Er
gebnis des Versuches bekannt. Die Gewebe mussen 
selbstverstandlich genau so sorgfaltig von fremdartigen 
Bestandteilen befreit werden, wie es bereits geschildert 
worden ist, dagegen schadet ein Gehalt an Substanzen, 
die auskochbar sind und mit Ninhydrin reagieren, nichts. 

Die Anforderungen, die an die gefarbten Substrate 
zu stellen sind, sind die folgenden. Der Farbstoff 
darf die Abbaufahigkeit des Substrates durch 
Fermente nicht beeinflussen. Ferner darf der 
Farbstoff vom Substrat ausschlieBlich nur 
dann a'bgegeben werden, wenn ein Abbau der 
EiweiBstoffe eintritt. Diese Forderung wird 
sicher erfiillt werden konnen. Zurzeit sind die Er
fahrungen allerdings noch nicht so umfassende und 
die Versuche noch nicht so weit ausgedehnt worden, 

21* 
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als daB man schon jetzt von einer ErfiiUung dieser 
unerlaBlichen Forderung sprechen kannte. Das Se
rum mit seinen EiweiBkarpem bewirkt namIich, daB 
z. B. das Karmin aUmahlich das EiweiB des Substrates 
verlaBt. Wahrscheinlich werden sich Bedingungen fin
den lassen, die diesen Dbelstand beseitigen. AuBer 
Karmin sollen auch andere Farbstoffe gepriift werden. 
Zurzeit ist die Erkennung von Serum von Schwangeren 
und Nichtschwangeren in der Weise herbeigefiihrt 
worden, daB nach 6-12 Stunden die Ablesung erfolgte. 
Es war dann das Serum von Schwangeren rot gefarbt, 
wahrend das von Nichtschwangeren gelb blieb. Es ist 
auf aUe Falle gut, zur KontroUe vorlaufig inaktiviertes 
Serum und femer ein solches, das sieher keine abbauende 
Eigenschaften besitzt, mitzufiihren. Man kann auch 
Tiersera fiir die letztere Kontrolle benutzen. 

Der Versuch gestaltet sieh, wie folgt. Es wird das 
Substrat zunachst in feiner Verteilung in eine mag
lichst konzentrierte Lasung von Karmin in wenig 
Ammoniak gelegt. Nach 24 oder besser 48stiindigem 
Verweilen in dieser Farblosung wird abfiltriert. Dem 
geHirbten Substrat wird nunmehr durch Waschen mit 
Wasser derjenige Anteil des aufgenommenen Farbstoffs 
entzogen, der nur mechanisch zuriickgehalten ist. Zu 
diesem Zwecke bringt man das Substrat in eine Flasche 
- ev. in ein kleines Sackchen aus Filtriertuch - und 
spiilt es nun mit flieBendem Wasser aus. Vgl. eine 
solche Vorrichtung S. 220, 238, Fig. IS, 25. Sobald das 
Waschwasser farblos bleibt, wird das Substrat, das noch 
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dunkelrot gefiirbt sein muB - je mehr Farbstoff es 
enthiilt, urn so deutlicher wird das Ergebnis des Ver
suches -. mehrmals mit destilliertem Wasser gekocht. 
Erst, wenn das Kochwasser keine Spur von Farbstoff 
mehr zeigt, ist das Gewebe zum Gebrauch geeignet. 
Es wird in sterilisiertem destillierten Wasser unter 
Toluol aufbewahrt. Vgl. hierzu S.245, Fig. 28. 

Nun gibt man 1/4 g von dem Gewebe zu 1-2 ccm 
Serum. Dieses muB natiirlich allen auf S.250 und 263ff. 
gestellten Anforderungen entsprechen. Man verwendet 
kleine Reagenzgliiser. Nun iiberschichtet man mit Toluol 
und stellt die Proben in den Brutschrank. Schon nach 
4-8 Stunden ist oft feststellbar, ob ein Abbau eingetre
ten ist. Man kann zur Beobachtung das Serum fil
trieren und dann die vom Substrat befreiten L6sungen 
betrachten. Tafel III zeigt einige Ergebnisse, die mit 
dieser Methode erhalten worden sind. Fig. I zeigt das 
Ergebnis der Einwirkung des Serums einer Nicht
schwangeren (Myom) auf Planzenta. Zu Versuch 2 
wurde das Serum einer Schwangeren benutzt. Zu Ver
such 3 und 4 diente Serum von Nichtgraviden, zu 
Versuch 5 und 6 dasjenige von Graviden. Fig. 7 und 8 
stellen den Ausfall der Probe bei Verwendung von 
Graviden- (8) und Nichtgravidenserum (7) bei Verwen
dung von I cern Serum dar. Bei Versuch Ibis 6 
waren 2 ccm Serum verwendet worden. 

LiiBt man die Proben liingere Zeit stehen, so fiir
ben sie sich aIle rot - auch dann, wenn man sit' 
bei Zimmertemperatur oder auf 00 abgekiihlt auf-
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bewahrt -, wenigstens gilt dies fiir die momentane 
Art der Farbung der Gewebe. Auch das inaktivierte 
Serum entzieht schlieBlich Farbstoff. Aus diesem 
Grunde kann diese sehr aussichtsreiche Me
thode zurzeit nur als Erganzu"ng der iibrigen 
Verfahren empfohlen werden. Gelingt es, die 
Schwierigkeit zu beseitigen, daB schlieBlich jedes Se
rum etwas Farbstoff aus dem gefiirbten Substrat her 
auslost - sicher spielen dabei die Kolloide (die Ei
weiBstoffe) des Serums eine Rolle -, so ist eine Me
thode geschaffen, wie sie einfacher gar nicht sein 
konnte. Es wird ein Leichtes sein, gefarbte Organe 
an einer Stelle so zuzubereiten, daB jedermann gleich-
wertige Gewebe zur Vetfiigung hat. -

Vielleicht wird es auch moglich sein, durch 
Verwendung verschiedener Farbstoffe be
stimmte Zellarten zu unterscheiden und da
mit auch zu isolieren. Man wird so zu reineren 
Substraten gelangen. Selbstverstandlich muB der Farb
stoff so beschaffen sein, daB er weder die Fermente als 
solche beeinfluBt, noch dad er die EiweiBstoffe unangreif
bar machen. Endlich besteht die Moglichkeit, 
durch Anwendung von mit verschiedenen Farb
stoffen differenzierten Geweben den Nachweis 
zu fiihren, welche Zellarten und Zellbestand
teile im bestimmten Fall zum Abbau gelangen. 

Obwohl die Methode der Verwendung gefarbter 
Substrate noch nicht so ausgearbeitet ist, daB sie ohne 
weiteres zur Anwendung I:'mpfohlen werden kann, so 
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1St sie dennoch hier geschildert worden, weil jeder ein
zelne Forscher, der sich mit meinen Methoden be
schaftigt, in der Lage ist, Erfahrungen auf den ver
schiedensten Gebieten zu sammeln. Es wird dann 
leicht moglich sein, einen Weg zu finden, der in allen 
Fallen zum Ziele fiihrt. Es liegt unzweifelhaft das 
Bediirfnis nach einer moglichst einfachen Methode mit 
moglichst wenigen Fehlermoglichkeiten vor. Einzig 
das Bestreben, diesem berechtigten Wunsche zu ent
sprechen, hat mich bewogen, nachdem die Grundlagen 
der ganzen Forschung sicher gefestigt worden sind, 
nach Verfahren Umschau zu halten, die praktisch den 
bisherigen Methoden iibedegen sind. Ohne die ganze 
Vorarbeit wiirden solche Verfahren ohne wissenschaft
lichen Wert sein, well sie uns nicht erkennen lassen, 
was fUr Vorgange sich abspielen. Sie haben nur Wert 
im Gefolge der bisherigen Methoden. Zu wissenschaft
lichen Fragestellungen werden das Dialysierverfahren 
und die optische Methode unentbehrlich bleiben. 

Nachweis proteo- und peptolytischer Fermente 
mittels der "optischen Methode". 

Prinzip der Methode. Die optische Methode ge
stattet, Veranderungen optisch aktiver Substrate 
und von Razemkorpern durch Feststellung von Dre
hungsanderungen resp. bei Verwendung der letzteren 
des Auftretens optischer Aktivitat mittels eines Po
larisationsa pparates nachzuweisen. 

Wir verfolgen mittels der optischen Me-
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thode im Prinzip genau dasselbe, wie mit 
dem Dialysierverfahren. Bei dies em letzteren 
stellen wir die Umwandlung eines Kofloids 
in ein diffundierbares Nichtkolloid fest. Sie 
erfolgt durch hydrolytischen Abbau. Bei der op
tischen Methode gehen wir aus rein tech
nischen Grunden nicht von EiweiB aus, son
dern von aus dies em dargestelltem Pepton. 
EiweiB konnen wir nicht verwenden, weil es uns be
hindern wurde, das Drehungsvermogen des Substrat
Serumgemisches festzustellen. Es wurde Fallungen 
erzeugen oder doch das Gemisch so heterogen machen, 
daB feine Drehungsanderungen nur schwer zu ver
folgen waren. Bei der Anwendung der optischen 
Methode lassen wir den A.bbau durch im Serum 
vorhandene Fermente "spater" einsetzen als beim Dia
lysierversuch. Wir nehmen dem Ferment eine Strecke 
des Abbaus ab, indem wir das EiweiB im Reagenz
glas in Pepton umwandeln. Es muB unser Be
streben sein, das Peptongemisch moglichst hochmole
kular zu erhalten, denn unsere Erfahrung hat gezeigt, 
daB zu tiefe Abbaustufen von manchem Serum nicht 
mehr angegriffen werden, das hoher molekulare Peptone 
noch abbaut. Es zeigt sich hier ganz scharf, daB die Zu

sammenfassung der proteo- und peptolytischen Fer
mente zu einer Einheit der Wirklichkeit durchaus nicht 
entspricht. Wir haben ganz sicher fur verschiedene 
Abbaustufen verschiedene Fermente. Die Hauptauf
gabe bei der Ubertragung der optischen Methode auf 
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biologisehe Fragestellungen war die Ausarbeitung einer 
Methode, die zu hochmolekularen Peptonen fiihrt, die 
dem EiweiB noch mogliehst nahe stehen. 

Ausfiihrung der optischen Methode: Die Ausfiihrung 
der Methode ist sehr einfaeh. Man gibt in ein Rea
genzglas l,l cern (vgl. hierzu S.348) absolut hamoglo
binfreies Serum. Es darf aueh keine Formelemente ent
halten und muB steril sein. Dazu fiigt man l,l cern einer 
5-lO %igen aus dem zu priifenden Organ dargestellten 
Pepton16sung. Man kann natiirlich aueh aus Bazillen 
oder aus bestimmten Proteinen Peptone bereiten. 'Man 
miseht Serum und Peptonlosung und gieBt das Gemisch 
in ein 2 cern fassendes Polarisationsrohr und bestimmt 
sein Drehungsvermogen, naehdem es 37 Grad angenom
men hat. Man verfolgt dann das Drehungsvermogen in 
bestimmten Zeitabschnitten. Bleibt eine Anderung des 
Drehungsvermogens aus, dann nehmen wir an, daB ein 
Abbau nicht stattgefunden hat. 1) Finden wir naeh 
einiger Zeit eine andere Drehung als am Anfang des 
Versuches, dann diirfen wir, wie besondere Versuehe 
mit Ferment10sungen ergeben haben, auf einen fermen
tativen Abbau sehlieBen. 

Es sei zunachst die Darstellung des Peptons ge
schildert. 

1) Dieser SehluB ist nieht absolut zwingend. Es ist der Fall 
denkbar, daB beim Abbau der Peptone genau gleich viel gleieh 
stark nach rechts und links drehende Produkteentstehen. Es 
wiirde sich dann das Drehungsvermogen der sich bildenden Ab. 
baustufe aufheben. Ein solches Vorkommnis ist praktisch wahl 
ausgeschlossen. 
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Darstellung von Peptonen zur Anwendung bei der 
optischen Methode. 

Organe werden zunachst genau so entblutet, wie 
es Seite 237 beschrieben worden ist. Sie konnen dann 
direkt zur Hydrolyse angesetzt werden, nachdem man 
die Gewebsstiicke zwischen Filtrierpapier moglichst von 
Wasser befreit hat. Will man eine groBere Menge des 
gleichen Gewebes - z. B. Hypophyse, Nebennieren 
usw. - sich ansammeln lassen, dann kocht man das 
blutfreie Gewebe TO Minuten lang in Wasser und 
bewahrt es hierauf in sterilisiertem Wasser unter 
Toluol auf. Es ist in diesem Faile natiirlich nicht 
notwendig, das Organ so lange zu kochen, bis sein 
Kochwasser keine mit Ninhydrin reagierenden Stoffe 
mehr enthaIt. Das Kochen hat hier nur den Zweck, die 
etwa noch vorhandenen Zellfermente zu vernichten, es 
konnte sonst Autolyse eintreten. Gleichzeitig wird 
das Substrat sterilisiert. Hat man geniigend Sub
strat zusammen, dann wird es ebenfalls vor dem 
Eintragen in die Schwefelsaure, das unter Eiskiihlung 
zu erfolgen hat, moglichst von Wasser befreit. Nerven
gewebe muB man zunachst nach erfolgtem Entbluten 
und Aufkochen mit Tetrachlorkohlenstoff extrahieren, 
wei! sonst der Abbau durch die Lipoidhiille sehr er
schwert ist. Auch die Tuberkelbazillen muB man von 
sog. Lipoiden befreien. V gl. hierzu S. 236, Fig. 25. 

Zur Hydrolyse verwendet man 70 o/oige (Gewichts
prozent) Schwefelsaure. Sie muB kalt sein. Man benutzt 
von ihr die drei- bis fiinffache Menge des zu spalten-



- 33I 

den Gewebes. Man schiittelt energisch um und ver
schlieBt das GefaB sorgfaItig. Von Zeit zu Zeit wird 
umgeschiittelt. Bald lost sich das Gewebe auf. Die 
Losung farbt sich mehr oder weniger stark braun. Nach 
genau dreitagigem Stehen bei Zimmertemperatur (hoch
stens 20 Grad) stellt man das das H ydrolysat enthal
tende GefaB in Eiswasser und verdiinnt mit der zehn
bis zwanzigfachen Menge destillierten Wassers. Der 
Zusatz muB ganz allmahlich erfolgen. Man kontrolliere 
mittels eines Thermometers die Temperatur· der Lo
sung. Sie darf nie mehr als 20 Grad warm werden. 
Ist das GefaB zu klein, dann fiihrt man die Losung in 
ein groBeres iiber und beniitzt das Verdiinnungswasser 
zum Ausspiilen des erst en GefaBes. 

Nunmehr beginnt man mit dem Ausfallen der 
Schwefelsaure mit Bariumhydroxyd. Man ver
wendet dazu reines, kristallisiertes Bariumhydroxyd 
und gibt von ihm so vie} zu, bis die Losung weder 
mit Bariumhydroxydlosung noch mit Schwefel
saure einen Niederschlag gibt. Bei der Priifung 
mit Bariumhydroxyd kann es vorkommen, daB ein 
Niederschlag entsteht, trotzdem keine Schwefelsaure 
mehr zugegen ist. Es sind Bariumsalze von Peptonen, 
die ausfallen. Sie sind in Salpetersaure lOslich, wahrend 
schwefelsaures Barium darin unloslich ist. 

Bei der Neutralisation geht man so vor, daB man 
die Menge des notwendigen Bariumhydroxyds auf 
Grund der angewandten Schwefelsauremenge berechnet. 
Man gibt das Bariumhydroxyd am best en in Substanz 
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zu und riihrt so lange durch, bis die Umsetzung voll
standig ist. Zunachst verfolgt man die Neutralisation 
der Schwefelsaure mittels Lackmuspapiers. SchlieBlich 
filtriert man kleine Proben durch einen kleinen Trichter 
mit Filter ab 1) und priift eine Probe mit Barium
hydroxydll) und eine andere mit SchwefeIsaure. Tritt 
im ersteren Fall eine Triibung oder Fallung em, dann 
versetzt man die Probe mit Salpetersaure und erwarmt 
eventuell etwas. Bleibt der Niederschlag bestehen, dann 
ist das ein Zeichen, daB man zur urspriinglichen Losung 
noch Bariumhydroxyd zugeben muB. Man arbeite mit 
ganz verdiinnten Losungen von Schwefelsaure- und Ba
riumhydroxyd, sonst schieBt man zu leicht weit uber 
das Ziel hinaus. Ist man der vollstandigen Entfernung 
der Schwefelsaure resp. des Bariums sehr nahe, dann 
verwende man abgemessene Mengen von l/IOO-n-LO
sungen von Schwefelsaure resp. Bariumhydrat. 

Bei der Darstellung der Peptone wird sehr oft der 
Fehler begangen, daB die Entfernung der Schwefel
saure resp. des im DberschuB zugegebenen Barium
hydroxyds zu langsam erfolgt. Bald wird viel zuviel 
Baryt, bald ein groBer DberschuB an Schwefelsaure 
zugefiigt. Es bleibt dann das Peptongemisch stun-

1) Verfiigt man iiber eine Zentrifuge. dann empfiehlt es sieh, 
Proben des Gemisehes abzuzentrifugieren. Man erhalt so auf aIle 
Faile ohne jede Verluste sofort klare Losungen. 

9) Man verwendet zur Priifung zweekmaBig eine wasserige 
Bariumehloridlosung, weil das Barytwasser sieh durch Anziehen 
von Kohlensaure unter Bildung von Bariumkarbonat triibt. Bei 
Verwendung der genannten Losung gebe man nie die angestellte 
Probe zur urspriingliehen Losung zuriiek! Sie wird weggegossen I 
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denlang mit der Schwefelsaure resp. dem Bariumhy
droxyd zusammen. Der OberschuB an H- resp. OH
lonen kann weiter auf die Peptone einwirken. Sie 
werden gespalten und schlieBlich verbleiben nur noch 
ganz einfach molekulare Produkte iibrig. Es ist von 
groBter Wichtigkeit, daB die Losung in moglichst 
kurzer Frist von der Schwefelsaure quantitativ befreit 
wird, uud ebenso muB im OberschuB zugesetztes Ba. 
riumhydroxyd sofort entfernt werden. Es sol1 das 
Gemisch der Peptonlosung weder Hingere Zeit mit Saure 
noch mit Alkali in Beriihrung bleiben, nachdem die 
Entfernung der Schwefelsaure in die Wege geleitet ist. 

Es sei gleich hier bemerkt, daB die Peptonlosung 
sich leicht infizieren kann. Dauert die Filtration 
des Bariumsulfates Hingere Zeit, dann gebe 
man zum ganzen Gemisch Toluol. , Auch das 
Filtrat muB mit Toluol iiberschichtet werden. 

1st die Losung frei von Schwefelsaure 
und Baryt, dann beginnt man mit der Filtra
tion des Niederschlages durch ein doppeltes Fal
tenfilter. oder man nutscht durch ein mit Tierkohle ge
dichtetes, gehartetes Filter abo Endlich kann man auch 
einfach dekantieren. Am raschesten kommt man zum Ziel, 
wenn man eine Zentrifuge zur Yetfiigung hat. Der von 
der Fliissigkeit abgetrennte Bariumsulfatniederschlag 
wird mit destilliertem Wasser aufgeriihrt, im Morser mit 
Wasser durchgeknetet und dann wieder filtriert. Es ist im 
Interesse einer gutenAusbeute an Pepton notwendig, das 
Auswaschen mit kaltem Wasser mehrmals zuwiederholen. 
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Man kann dabei die Ninhydrinprobe a1s Priifstein fUr das 
gute Auswaschen des Niederschlages nehmen. Man gibt 
zu einer Probe des event. eingeengten Filtrates etwas 
Ninhydrin, z. B. I ccm, und kocht eine Minute lang. 
1st die Farbung schwach oder gar negativ, dann hort 
man mit dem Auswaschen auf. 1st das Bariumsulfat
genrisch absolut frei von Bariumhydrat, so kann man 
zum SchluB den Niederschlag auch in einem Emaille-

Fig. 41. 

topf (Fig. 4I, b) auskochen. Man gieBt ibn dann heiB 
mittels eines Schopfers (Fig. 4I, a) mit dem Koch
wasser auf das Filter. Vgl. Fig.4I. 

Unterdessen hat man schon mit dem Einengen 
der Filtrate begonnen. Da Peptonlosungen stark 
schaumen, so beniitzt man den in der Figur 42 darge
ste1lten Apparat. Er gestattet die Peptonlosung bei ca. 
40 Grad unter stark vermindertem Druck zur Trockene 
einzudampfen. Der Tropftrichter hat den Zweck, 
dem Destillierkolben die Peptonlosung in Tropfen zu-
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zufiihren. Diese verdampfen beim Hineinfallen in den 
Kolben sofort. Es kommt bei genauer Regulation des 
Zuflusses der Losung nicht zur Schaumbildung. SoUte 

Fig. 42. 

versehentlich zuviel Peptonlosung in den Destillations
kolben ge1angt· sein und Schaumen auftreten, so gebe 
man etwas Athylalkohol zum Inhalt des Kolbens. Am 
besten laBt man ihn im Saugrohr herabsteigen (vgl. 
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Fig. 42) und durch den Tropftrichter in den Destilla
tionskolben gelangen. Man unterlasse nie, wenn 
die Destillation unterbrochen wird, die Vor
lage zu entleeren. Wenn der vorgelegte Destilla
tionskolben mit Destillat ediillt ist, und infolge einer 
unvorsichtigenManipulation etwas von der Peptonl6sung 
iiberschaumt, dann muB man die gesamte destillierte 
Fliissigkeit zuriickgieBen und erneut der Destillation 
unterwerfen! Versaumt man hingegen nie, bei jeder 
Gelegenheit die Vorlage zu entleeren, dahn bleiben 
einem solche schlimmen Edahrungen erspart! Wahrend 
der Destillation muB die PeptonlOsung im GefiiB, aus 
dem es in den Tropftrichter iibergefiihrt wird, mit 
Toluol iiberschichtet sein, damit keine Fiiulnis eintritt. 
Vgl. auch S.333. 

Niemals dampfe man die Peptonl6sung stark ein, 
ohne mehrmals nachgesehen zu haben, ob die Losung 
auch wirklich frei von Schwefelsaure und Barium ist. 
In der groBen Verdiinnung k6nnen Spuren dieser Ver
bindungen dem Nachweis entgehen. Bei der Kon
zentration der L6sung nimmt natiirlich auch diejenige 
der Schwefelsaure resp. des Bariumhydroxydes zu. Es 
konnte so nachtraglich zu einer Hydrolyse des Pep
tongemisches kommen. 

Es verbleibt schlieBlich ein hellgelb gefiirb
ter, siruposer Riickstand. Er dad nicht zu stark 
eingedampft werden, weil sonst die Ausbeute an Pepton 
eine geringe wird. Er wird mit ca. der Ioofachen Menge 
Methylalkohol iibergossen und mit diesem gekocht. 
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Die siedend heiBe Losung filtriert man durch ein 
Faltenfilter in etwa die fiinffache Menge kalten 
Athylalkohols hinein. Man stellt dies en zweckmaBig 
in Eiswasser. Die FaIlung laBt sich durch Zusatz von 
Ather vervollstandigen. Es wird sofort filtriert, sobald 
der Niederschlag sich zusammenzuflocken beginnt. Man 
muB bei der Filtration darauf achten, daB wahrend des 
Filtrierens das Filter nie iL 

leer lauft. Am besten be
niitzt man eine Nutsche. 
Vgl. Fig. 43. Erst zum 
SchluB Hi.Bt man die 
Mutterlauge ganz ablau
fen und bringt das Filter 
mit dem Niederschlag 
sofort in einen Vakuum
Exsikkator. Nach ein 
bis zwei Tagen ist das 
Pepton ganz trocken und 
laBt sich zur Wagung 

Fig; 43. 
/J Wassentrahlpumpe. b Saugflasche. 

c Nutsche. "Spate!. 

bringen. Man bereitet zunachst eine Io%ige Losung 
davon in 0,9 %iger Kochsalzlosung und bestimmt das 
Drehungsvermogen der Losung im 2,5 cm-Rohr. Be
tragt es mehr als I Grad, dann verdiinnt man die 
Losung, bis sie eine Drehung von ca. 0,75 Grad auf
weist. Die hohere Drehung wiirde nichts schaden. Die 
Verdiinnung erfolgt nur, urn das kostbare Material 
moglichst gut auszuniitzen. 

Oft verbleibt beim Auskochen des Verdampfungs-
Abderhalden. Abwehrferment~. 4. Auf!. 22 
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riickstandes mit Methylalkohol ein erheblicher Riick
stand. Er enthalt noch viel Pepton. Man kann dieses 
noch gewinnen, indem man zu dem Riickstand ganz 
wenig Wasser zufiigt (Io-50 cern je nach seiner Menge). 
Dann wird erhitzt. Es geht der Riickstand in Losung. 
Nun fiigt man Methylalkohol zu, kocht und verfahrt, 
wie oben geschildert. Das so gewonnene Pepton be
wahrt man fiir sich auf und priift seine Brauchbarkeit 
ebenfalls fiir sich. Endlich kann man noch ein drittes, 
oft sehr brauchbares Pepton gewinnen, indem man 
das methyl- athylalkoholische Filtrat des ausgefallten 
Peptons unter vermindertem Druck zur Trockene ver
dampft und den verbleibenden Riickstand in soviel 
0,90f0iger Kochsalzlosung lOst, daB eine ca. IoOfoige 
Losung des Peptons entsteht. Sie solI etwa 0,75 0 

im 2,5 cm-Rohr drehen. Es wird seine Brauchbar
keit durch besondere Versuche festgesteilt. V gl. den 
folgenden Abschnitt. 

Eichung des Peptons: Wir wollen annehmen, daB 
wir Plazentapepton dargestellt haben. Dieses wird 
mit Serum von sieher nicht schwangeren Individuen 
zusammengebracht. Es darf die Anfangsdrehung sieh 
nicht andem. 1st dies dennoch der Fall, dann ist 
das Pep ton sieher nieht frei von Schwefelsaure resp. 
Barium I Mit Serum von Schwangeren muB ein Abbau 
eintreten. Man liest zunachst aile Stunden ab und 
priift mit vielen Sera. Man konstruiert sich aus den 
einzelnen Ablesungen eine Normalkurve fiir das Pep
ton~ in,dem man auf der Abszisse den Drehungswinkel 
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und auf der Ordinate die Zeit eintragt (vgl. die auf 
S. 6r, 62, 63, 75 und 76 mitgeteilten Kurven). Kennt 
man einmal die Art der "normalen" Anderung der Dre
hung des Serum-Pepton-Gemisches dann braucht man 
bei der Diagnosenstellung normaler Fane nur alle 2 bis 
4 Stunden abzulesen. Verfolgt man besondere Zwecke, 
dann wird man haufiger beobachten. U m der Zu
verlassigkeit der Peptonlosung ganz sicher zu 
sein, fiille man ferner ein Polarisa tionsrohr 
mit ihr und beobachte, ob die Anfangsdrehung 
48 Stunden bei 37° unverandert bleibt. 

Die optische Methode erganzt das Dialysier
verfahren nach mancher Richtung. Einmal kann 
man quantitative Unterschiede in der Raschheit der 
Spaltung feststellen. Ferner lassen sich qualitative 
Unterschiede beobachten. Beim Dialysierverfahren 
dagegen kann man das Dialysat zu Tierversuchen 
verwenden und es zurn Beispiel nach erfolgtem Ein
engen Tieren einspritzen, urn festzustellen, ob die 
erhaltenen Abbauprodukte toxisch wirken. 

Um das Drehungsvermogen zu bestimmen, 
bedarf man eines vorziiglichen Instrumentes. 
Allen Anforderungen geniigt nurderPolarisationsapparat 
von Schmidt & Hansch, Berlin (Fig. 44, S. 340). Er 
gestattet, Hundertstel-Grade abzulesen. Da jeder
mann beim Ablesen individuelle Fehler macht, d. h. 
das Drehungsvermogen ein und derselben Losung ver
schieden bestimmt, so muBte festgestellt werden, 
wie groB diese Fehlergrenze im Durchschnitt ist. Es 

22* 
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zeigte sieh, daB die meisten Untersucher auf O,OI 

Grad genau einstellen konnen. Um ganz sieher zu 
gehen, wurde auch ein Unterschied von 0,04 Grad noch 
als Fehlergrenze bezeiehnet. Erst bei einer Dre
h ungsanderung von 0,5 Grad wird eine Spal
tung angenommen. Man konnte die Grenze ohne 

Fig. 44. 

Gefahr hinausrucken, well dann, wenn eine Hydrolyse 
des Peptons erfolgt. die Drehungsanderung sicher fiber 
0,04 Grad hinausgeht. 

Die Methode als solche hat kaum Fehler
quellen. H6chstens konnten Triibungen, Ausflockun
gen usw. Tauschungen veranlassen. Da jedoch gliick-
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licherweise durch derartige, iibrigens bei richtigem 
Arbeiten hochst seltene Vorkommnisse sofort die 
Ablesung der Drehung unmoglich wird, schaltet sich 
diese Fehlerquelle von selbst aus. Es ware natiirlich 
ganz verfehlt, wollte man versuchen, eine triibe 
Losung zu polarisieren. 

Eine groBe Fehlerquelle wiirde zustande
kommen, wenn man das Drehungsvermogen 
der kalten Losung als Anfangswert betrachten 
wiirde. Man dad die Drehung erst ablesen, nach
dem der Rohrinhalt 37 Grad warm geworden ist. Am 
besten liest man nach einstiindigem Verweilen des 
Rohres im Brutschrank ab und wiederholt die Able
sung nach der zweiten Stunde. Die so gewonnenen 
Werte diirfen im allgemeinen nicht weit auseinander 
stehen, weil die Spaltung sich gewohnlich erst nach 
etwa vier bis sechs Stunden sicher bemerkbar macht. 
Langer als 36-48 Stunden soli man im allgemeinen 
das Drehungsvermogen nicht verfolgen. 

Eine weitere Fehlerquelle wiirde dadurch zu
standekommen, wenn man entgegen der Vor
schrift, Serum und Peptonlosung direkt nach 
einander - ohne beide Losungen im Reagenz
glas gemischt zu haben - in das Polarisations
rohr einfiillen wiirde. ~is die Mischung eine gleich
maBige ware, wiirden die Ablesungen vieldeutig sein. 

Man erkennt iibrigens Fehler, die bei der Anwendung 
der optischen Methode begangen werden, bei einiger Er
fahrung sofort. Wenn z. B. das Drehungsvermogen 
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sich ganz plotzlich andert, urn dann stehen zu bleiben, 
dann kann man fast immer sicher sein, daB irgend eine 
UnregelmaBigkeit vorgekommen ist. Nie versaume 
man, am SchluB des Versuches, das Polari
sationsrohr mit 1nhalt zu schiitteln und dann 
rasch nochmals die Drehung abzulesen. Es 
kann sich ereignen, daB im Laufe des Versuches ein 
Prazipitat sich bildet. Es setzt sich zu Boden und 
wird, namentlich wenn man selten abliest, nicht be
obachtet. Beim Umschiitteln des Polarisationsrohres 
wird ein solcher Fall rasch entdeckt. 

Selbstverstandlich muB man das Polari
sa tionsrohr peinlich gena u sauber halten und 
es vor dem Gebrauch sterilisieren - Aus
kochen in Wasser oder eine trockene Sterilisation. 
Es sind zwei Arten von Polarisationsrohren im Ge
brauch. Beide sind so konstruiert, daB eine Luft
blase, die etwa eingeschlossen wird, die Ablesung 
nicht stort. Es ist das aus Glas gefertigte Rohr, 
das die zu beobachtende Fliissigkeit aufnimmt, 
konisch. 1m weiteren Ende kann sich die Luft an
sammeln. 

Fig. 45 b zeigt die konische Gestalt - punktierte 
Linie - des Fassungsrohres der zu beobachtenden 
Fliissigkeit. Das in Fig. 45 abgebildete Rohr besitzt im 
Gegensatz zu dem in Fig. 46 dargestellten keinen Wasser
mantel. Dieser hat den Zweck, Abkiihlungen beim Ab
lesen d~r Drehungen moglichst zu vermeiden. Er wird 
mit 37° warmem Wasser gefiillt. Die beiden Rohrchen 
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verbindet man dann mittels eines Gummischlauchs, urn 
das AusflieBen des Wassers zu vermeiden. 

Das Rohr der Fig. 45 ist fur den in Tafel IV abge
bildeten, am Polarisationsapparat befestigten, elektrisch 
heizbaren Brutschrank bestimmt. 1) 

Diese Heizvorrichtung besteht aus einem elektrisch 
heizbaren MetallgefiiB A.(Fig. 47 und 48), das sich mit 
einem mit BajonettverschluB versehenen Deckel dicht 
abschlieBen liiBt. Der Deckel enthiilt eine Offnung zur 

a b 

Fig. 45. Fig. 46. 

Durchfiihrung und Befestigung eines Thermometers T. 
Ferner besitzt er eine gr6Bere, durch einen besonderen 
Deckel D verschlieBbare Offnung. Durch diese kann 
man, ohne den groBen Deckel abzunehmen, Polari
sationsrohre in den geheizten Raum bringen oder solche 
daraus entfernen. In Figur 47 sind der besseren Uber
sichtlichkeit wegen diese Offnung D und die Offnung 
fur den Thermometer T vertauscht. Es ist vorteilhafter, 
den Hauptdeckel so auf den Apparat aufzusetzen, daB 

1) Emil Abderhalden , Ul>er eine mit dem Polarisations
apparat kombinierte elektrisch heizbare Vorrichtnng zur Ablesung 
nnd Beobachtnng des Drehnngsvermogens bei konstanter Tempe
ratur. Zeitschr. f. physiol. Chemie. 84. 300 (1913). 
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die groBe Offnung sich tiber demjenigen Polarisations
rohr befindet, das sich in der zur Ablesung der Drehung 
richtigen Stellung befindet (Rohr RI in Fig. 47). Man 

I 

W Widerstand. 
R, und R. Polarisationsrohre. 
T Thermometer. 
D Kleiner Deckel. 
A Geheizter Raum. 

Fig. 47. 
F Stilt. 
K Knopf zum Drehen der Achse der 

Scheibe 5eh. auf dem die Schlitten 
5 sich befinden. 

C Rohr. durch das man beobachtet. 

kann in diesem FaIle das soeben eingesetzte Rohr sofort 
beobachten oder, falls sich z. B. Trtibungen zeigen, das 
Rohr ohne weiteres aus dem Raum entfernen, urn nach
zusehen, worauf die Trtibung beruht. 
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Die Einrichtung der elektrischen Heizung erfordert 
keine besondere Beschreibung. Sie ergibt sich aus den 
Figuren 47 und 48. Der eingeschaltete Widerstand W 
gestattet eine genaue Regulation und Abstufung der 
Temperatur. 1m Inneren des Raumes sind sechs kleine 

A Gehehter Raum. 

«
Fig. 48. 

.. Schraube zum BefestigeD des bei,bareD Apparates 
am PolisatioDsapparate B. 

D KleiDer Deekel. 
T Thermometer. 
RJ uDd R. PolarisatioDsrobre. 
S SchlitteD. 
SeA Scheibe. 
F Stift. 
H Ach~. 

B 

Schlitten S angebracht. Sie dienen zur Aufnahme der 
Polarisationsrohre. Die Schlitten ruhen auf einer dreh
baren Scheibe Sch. Die Axe der Scheibe triigt einen 
aus dem groBen Deckel in der Mitte herausragenden 
Knopf K, der zum Drehen der Scheibe bei geschlossenem 



Raum dient. Er enthaIt auf seiner oberen Seite Zahlen 
(r-6), die den Nummern entsprechen, die die Polari
sationsrohre tragen. 

Hat man die gewiinschte Temperatur hergestellt, 
dann beschickt man nun, ohne del'l. graBen Deckel ab
zunehmen, die einzelnen Schlitten mit den zu beob
achtenden Polarisationsrohren. Zu diesem Zwecke 
nimmt man den kleinen Deckel ab und setzt durch die 
Offnung dasjenige Rohr in den Schlitten, das die der 
Stellung des oben erwiihnten Knopfes entsprechende 
Nummer tdigt-in Figur47 Nr.4. Nun zieht man den 
Stift F - vgl. Figur 47 und 48 - nach auBen und dreht 
den Knopf und damit die Scheibe mit den Schlitten um 
eine Nummer weiter und setzt wieder das der Stellung 
des Knopfes entsprechende Rohr ein. Hat die Scheibe 
die richtige Stellung erreicht, dann schnappt der mit 
einer Feder versehene Stift in eine Vertiefung der Scheibe 
ein. Dadurch wird erreicht, daB das einzelne Rohr 
immer mit seiner Axe ganz genau in die Axe des Po
larisationsapparates resp. des Rohres (Rl und C in 
Fig. 47) zu liegen kommt, durch das man beobachtet. 

Hat man die zu beobachtenden Rohre alle eingelegt, 
dann verschlieBt man den Deckel und beginnt nun, nach
dem ihr Inhalt die Temperatur von 37° angenommen hat, 
in der gewohnten Weise mit der Bestimmung des Dre
hungsvermagens der Lasung jenes Rohres, das sich im 
Gesichtsfeld befindet.Man notiert sich den abgelesenen 
Winkel und sieht dann am Knopf der Axe der Scheibe 
nach, welches Rohr eingestellt war. Nun zieht man den 
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Stift F nach auBen, dreht die 'Scheibe mittels des 
Knopfes etwas, HiBt den Stift wieder los und dreht nun 
so lange, bis der Stift einschnappt. Es ist dies das Zei
chen, daB das zweite Rohr richtig eingestellt ist. So 
beobachtet man ein Rohr nach dem anderen. Bemerkt 
sei noch, daB die Scheibe beliebig rechts und links herum 
gedreht werden kann. Die leeren Rohre bewahrt man 
bis zum Gebrauch am besten im geheizten Raum auf, 
damit die beim Versuche ingefiillte Losungmoglichst rasch 
die Temperatur annimmt, bei der man beobachten will. 

Bei der Verwendung der beschriebenen Einrichtung 
zu Fermentversuchen ist die folgende Vorsicht not
wendig. Es kann der Fall eintreten, daB sich eine Dre
hungsanderung bemerkbar macht, ohne daB eine Fer
mentwirkung vorliegt. Es kann z. B. optisch-aktives 
Substrat ausfallen. Die Fiillung kann zu Boden sinken 
und so der Beobachtung entgehen. Man schiitzt sich 
vor Tauschungen dieser Art dadurch, daB man nach 
beendetem Versuch oder auch wahrend desselben das 
Polarisationsrohr rasch aus dem geheizten Raum entfernt, 
es umgekippt, wiederin den Heizraum bringt und dann so
fort wieder die Drehung der Losung bestimmt. Etwa ein
getretene Ausflockungen erkennt man dabei ohne wei
teres an der Unmoglichkeit einer genauen Einstellung. 

Vorlaufig konnen sechs Rohre untergebracht werden. 
Sie sind 2,5 em lang und haben einen Inhalt von 2 ccm. 
Selbstverstandlich kann man auch Einsatze fiir langere 
Rohre haben. Ferner ist fiir besondere Zwecke ein 
Apparat konstruiert, bei dem die Rohre nach Art einer 
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russischen Schaukel in einem senkrecht angebrachten 
Rade untergebracht sind. Man kann die Zahl der 
Rohre in diesem Falle vermehren und jede beliebige 
RohrHi.nge verwenden. 

Jeder Apparat muB geaicht werden, weil der Innen
raum nicht an allen Stellen gleichmaBig erwarmt wird 
- wenigstens zeigen die jetzt im Gebrauch befindlichen 
Apparate dieses Verhalten. Es wird festgestellt, welche 
Temperatur das am Apparat in bestimmter Stellung ange
brachteThermometeranzeigen muB, damitder Rohrinhalt 
37,5 0 aufweist. Die Firma Schmidt & Haensch eicht 
die Apparate und liefert die entsprechenden Angaben. 

Einen groBen Fortschritt wiirde es bedeuten, wenn 
es gelingen wiirde, die Ablesung des Drehungsver
mogens durch eine automatische Registrierung zu er
setzen. Man wiirde so objektive Werte erhalten und 
konnte Einzelheiten verfolgen, die in den groBen Zeit
intervallen, in denen abgelesen wird, jetzt der Beobach
tung entgehen. Versuche nach dieser Richtung sind 
gemeinsam mit Herrn Dr. Wildermuth im Gange und 
zum Teil bereits abgeschlossen. 

Ausfiihrung eines Versuches bei der Anwendung der 
optischen Methode. 

Man gibt aus einer Pipette 1,1 ccm Serum in ein 
kleines Reagenzglas und fiigt dazu aus einer solchen 
1,1 ccm der Peptonlosung, die man durchKochen vor dem 
Gebrauch sterilisiert hat. Man nimmt je 1,1 ccm, weil 
das Polarisationsrohr 2,0 cern faBt und beim Dberfiihren 
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der Mischung immer etwas von der Losung an der 
Reagenzglaswand hangen bleibt. Man mischt durch 
Schiitteln die beiden Losungen und beobachtet scharf, 
ob das Gemisch absolut Idar bleibt. J etzt nimmt man 
ein Polarisationsrohr, das vollstandig auseinander ge
nommen, gereinigt und sterilisiert worden ist. Man muG 
zur Reinigung des Rohres zunachst beide Kappen ab
schrauben. Fig. 45 c (S.343) zeigt eine solche Kappe. 
Aus dieser entfernt man die runde Glasplatte (das 
Deckglas) und ferner den Gummiring. J eder einzelne 
Teil muB sorgfaltig gereinigt werden. 

Nunmehr wird die eine Kappe aufgeschraubt, nach
dem man Gummiring und Glasplatte in sie eingefiigt 
hat. Die Verschraubung muB eine gute sein, damit nicht 
Fliissigkeit ausflieBen kann, sie darf aber nicht so fest 
sein, daB das Deckglas in Spannung versetzt wird. 
Fig. 45 b (S. 343) zeigt das zum Einfiillen des Serum
Peptongemisches fertige Polarisationsrohr. Man gieBt 
das Gemisch aus dem Reagenzglas in das auf der aufge
schraubten Kappe ruhende Rohr, bis die Fliissigkeit 
die Offnung des Rohres etwas iiberragt. Nun wird von 
der Seite her ganz horizontal die runde Deckplatte iiber 
die Offnung des Rohres geschoben. Ereignet es sich hier
bei, daB eine Luftblase eingeschlossen wird, so ist das, 
wie schon erwahnt, ohne Belang (vgl. S.342). Jetzt 
wird die mit einem Gummiring versehene Kappe aufge
schraubt. Das Rohr ist nun zur Beobachtung fertig. 
Man halt es gegen Licht und stellt fest, ob die Losung 
Idar und durchsichtig ist und keine Schlieren zeigt. 
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Sollte es sich ereignen, daB der Inhalt des Reagenz
glases nicht ausreicht, urn das Rohr zu fiillen - es 
kann vorkommen, daB ein Rohr etwas mehr als 2 cern 
faBt -, dann gibt man mit der Pipette etwas Serum 
oder Peptonlosung nach, nachdem man das Gemisch 
aus dem Polarisationsrohr in ein Reagenzglas zuriick
gebracht hat. Es kommt sehr viel darauf an, daB 
die zu beobachtende Losung von Anfang an ganz ho
mogen ist. 

Als Kontrolle liiBt man einen Versuch mitlaufen, 
bei dem in genau der gleichen Weise, wie eben be
schrieben, I,I eem 0,90J0ige sterilisierte Kochsa1z1osung 
mit I,I cern Serum gemischt wird. Endlich kann man 
auch I,I cern 0,90J0ige Kochsalzlosung mit I,r cern 
Peptonlosung mischen und das Drehungsvermogen des 
Gemisches verfolgen. Dieser Versuch ist zur Priifung 
der Zuverliissigkeit der Peptonlosung wenigstens einma! 
auszufiihren (vgl. auch S. 339). 

Das Rohr wird jetzt in den Brutschrank gebracht. 
Nach einer Stunde hat sein Inhalt gewohnlich 37° an
genommen. Es beginnt die erste Ablesung. Da von ihr 
alles abhiingt, muB sie natiirlich mit absoluter Sicher
heit ausgefiihrt werden. Mit einiger Obung wird man 
auf O,OI o genau ablesen konnen. Die Hauptfehlerquelle 
beim Ablesen des Drehungsvermogens liegt im Auge des 
Beobachters. Man darf nicht sofort ablesen, wenn man 
aus dem Hellen in das Dunkel des Zimmers tritt, in dem 
der Polarisationsapparat sich befindet. Das Auge muB 

zuerst etwas ruhen und sich adaptieren. Man vermeide 
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das Hineinblicken in Flammen u. dgl. Am besten ist das 
Licht - z. B. eine Nernstlampe oder ein Gasgliihlic~t
durch einen Schirm vollstandig verdeckt, so daB der Be
obachter ganz im Dunkeln sitzt. Es ist auBerordentlich 
wichtig, daB die Ablesungen rasch ausgefiihrt werden. 
Man blickt, nachdem man die zu beobachtende Lo
sung mit dem Rohr in das Gesichtsfeld gebracht hat, 
durch diese und stellt fest, ob die Felder des Halb
schatten- oder Dreifeldapparates genau gleich hell 
sind. Es wird dies nicht der Fall sein. Man benutzt 
zuerst die grobe Einstellung und dann die feine -
die Mikrometerschraube -, bis kein Unterschied 
in der Helligkeit der Felder mehr zu sehen ist. Dann 
folgt die Ablesung des Drehungswinkels an der Skala. 
Nachdem man sich den gefundenen Wert notiert hat. 
stellt man durch Veranderung der Stellung der Mikro
meterschraube wieder Ungleichheit der Felder her und 
bewirkt dann wieder, daB aIle Felder gleich hell aus
sehen. Man liest etwa sechs mal ab und nimmt dann 
das Mittel aus diesen Ablesungen. J e rascher man ab
liest, urn so zuverlassiger werden die Ergebnisse. Das 
Auge ermtidet ziemlich rasch. Es stellen sich auch 
Nachbilder ein. Beobachtet man zu lange, dann wird 
man seiner Sache schlieBlich ganz unsicher. 

Hat man mehrere Rohrchen abzulesen, und verftigt 
man tiber den oben beschriebenen Heizapparat, dann 
ist es am vorteilhaftesten, ein Rohr nach dem anderen 
in das Gesichtsfeld zu bringen und die Drehung seines 
Inhaltes zu bestimmen und dann, wenn alle Bestim-
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mungen durchgefiihrt sind, von vorne zu beginnen. 
Sehr zu empfehlen ist auch das folgende Verfahren. 
Man entfernt den oben beschriebenen Stift F (Fig. 47 
und 48, S. 344 und 345) und laBt die Scheibe durch 
Drehen des Knopfes rotieren. Dann halt man sie 
an und laBt den Stift einschnappen. Man bestimmt 
das Drehungsvermogen der gerade vorliegenden L6-
sung und sieht erst nachher nach, urn welches Rohr 
es sich handelt. Obwohl es ganz ausgeschlossen 
ist, daB man sich bei der Bestimmung des Drehungs
vermogens selbst in der Ablesung beeinflussen kann, so 
sind solche Stichproben doch ganz wertvoll. Sie zeigen 
oft Ermiidung des Auges an. Es empfiehlt sich ferner, 
niemals das Protokollbuch in den Beobachtungsraum 
mitzunehmen. Die Beobachtungen werden auf Zettel 
notiert und dann nach Verlassen des Beobachtungs
raumes sofort in das Protokollbuch eingetragen. 

Was die Ablesungen des Dr~hungswinkels anbetrifft, 
so hat es sich herausgestellt, daB ein Zwei
feldapparat - ein Halbschattenapparat -
einem Dreifeldapparat unbedingt vorzuziehen 
ist. Sehr streng muB darauf geachtet werden, daB 
niemand den Apparat verstellt oder gar die Stellung der 
Nicols, wahrend ein Versuch lauft, verandert. Schon die 
Veranderung der Entfernung des Lichtes yom Apparat 
kann zu ganz groben Tauschungen Veranlassung geben. 
Eine genaue Kenntnis des Apparates ist unbedingt er
forderlich, denn sonst wird es vorkommen, daB irgend 
eine Kleinigkeit die Weiterfiihrung der Versuche vereitelt. 
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In Figur 49 ist die Skala dargestellt. Die beiden 
Lupen sind so verschoben, daB man auf beiden Seiten 
die Skala nebst dem Nonius erblickt. Die Beleuch
tung der wahrend der Einstellung der Felder dunk
len Skala erfolgt bei der Ablesung des Drehungswin
kels entweder mit einer Taschenlampe, oder man laBt 
das Licht der Lichtquelle des Polarisationsapparates 
durch geeignet angebrachte Spiegel auf die Skala fallen. 

Fig. 49. 

Fig. 50. 

Endlich kann man sie auch 
durch kleine Gliihlampchen, 
die man durch einen Akku-
mulator speist und nach 

Belieben einschalten kann, beleuchten. Figur 50 zeigt 
die linke und rechte Skala. Das es sich bei der 
Feststellung, ob ein bestimmtes Serum spaltende Ei
genschaften hat, ausschlieBlich darum handelt, Unter
schiede im Drehungsvermogen wahrend einer bestimm
ten Zeit festzustellen, so ist es iiberfiiissig, an beiden 
Skalen Ablesungen vorzunehmen. Es handelt sich ja 

Abderhalden , Abwebrfermente. 4. Awl. 23 
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nur um die Feststellung von Differenzen zwischen den 
einzelnen Ablesungen. Gewohnlieh benutzt man die 
rechte Skala (von vorne gesehen). 

Bei den Apparaten von Schmidt & Haensch ist jeder 
Grad in hundert Teile eingeteilt. Fig. 5r, S. 355, zeigt 
zwei solcher Grade. J eder zeigt eine Einteilung in vier 
Teile. J eder Teil umfaBt 0,25 Gradteile. Die genauere 
Ablesung erfolgt mit HilfedesNonius. Fig. 52-55, S.355, 
zeigen vier verschiedene Einstellungen. Es wird zu
nachst festgestellt, an welcher Stelle der Strich 0,00 
des N onius steht. Er kann iiber oder unter dem oO-Strieh 
der Skala stehen. 1m ersteren Fall bedeutet das, daB 
die Losung nach rechts = + dreht. 1m anderen Fall 
liegt eine nach links = - drehende Substanz vor. 
Weiterhin stellt man fest, welche Stellung der Nonius
strieh 0,00 zu den Strichen der Hauptskala (links in 
der Figur, der Nonius befindet sich rechts) hat. Man 
notiert sieh die gefundene Stelle. Die in Fig. 5I-54 
dargestellten vier Beispiele mogen zeigen, wie diese 
erste Ablesung ausgefiihrt wird, 

Bei Fig. 52 steht der Strich 0,00 ganz genau auf 
+ 0,5°° (vgl. dazu auch Fig.5I). In diesem Falle ist die 
Ablesung bereits vollendet. Die Losung dreht + 0,50°. 

Bei Fig.53 steht der Noniusstrich 0,00 zwischen 
+ 0,25 und + 0,50°. Wir notieren+o,25°. Nun beob
achten wir, an welcher Stelle ein Strich des Nonius sieh 
mit einem Teilstrieh der Hauptskala deckt. Es ist 
dies beim Strieh 0,03 des Nonius der Fall. Dieser 

Wert wird zu 0,25 hinzuaddiert: 0,25 + 0,03 = +°,28°, 
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Fig. 54 zeigt eine Linksdrehung. Der Noniusstrich 
0,00 steht zwischen 0,50 und 0,75°. Wir notieren in 

.. 
" q, 

':I 
0.,0 0.,0 

0.0' + 0,05 

+ 0,00 0.00 

0 a 

Fig. 51. Fig. 52. Fig. 53. 

+ 0.10 

0,05 

-=ir---qoo 

Fig. 54. Fig. 55. 

diesem Falle 0,75°. Der 0,07 Teilstrich des Nonius deckt 
sich mit einem Teilstrich der Hauptskala. Der Dre
hungswinkel betragt somit 0,75 - 0,07 = - 0,68°. 

23* 
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Fig. 55 stellt die Stel1ung des Nonius zur Skala dar, 
wenn die Drehung = - 0,50° betragt. 

Es ist ein sehr gefahrliches Beginnen, ohne jede An
leitung und ohne vorausgehende Ubung die optische 
Methode anwenden zu wollen. Sie liefert ganz vorziig
liche Ergebnisse, sie ist leicht zu handhaben und eigent
lich frei von Fehlerquellen, doch erfordert sie Ubung und 
Ergebnis groBe Sorgfalt. 

Eine besondere Bemerkung erfordert noch die Be
rechnung des Ergebnisses der Ablesungen. Es 
soIl im positiven Falle, d. h. dann, wenn ein Abbau 
eingetreten ist, die Drehungsanderung mehr als 0,04 ° 
betragen. Man darf nun nicht einfach die nach 36 
bis 48 Stunden erhaltene SchluBdrehung von der An
fangsdrehung abziehen, sondern man muB fest
stellen, wann im Verlauf der Beobachtung das 
hochste und das niedrigste Drehungsvermogen 
aufgetreten ist. Einige Beispiele in nebenstehender 
Tabelle (S. 357) mogen zeigen, wie das schlieBliche 
festgestellt wird. 

Bei Versuch I ist die Differenz zwischen Anfangs- und 
SchluBdrehung gleich Null. Diejenige zwischen hochster 
und niedrigster Drehung ist gleich 0,2°, denn die erstere 
war 0,45 ° und die letztere 0.43°. Somit ist ein Ab
bau nicht erfolgt, denn erst eine Drehungsanderung 
von 0,05 ° an wird als solcher gedeutet. Bei Versuch 2 

anderte sich das Drehungsvermogen des Gemisches 
kontinuirlich in der gleichen Richtung. Die Anfangs
drehung ergibt die hochste Drehung mit 0,5ro und 
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Drehungsvermogen Abgelesene Drehungswinkel in 
abgelesen Versuch I Ver:uch I ver;uch I ver:uch 

nach Stunden 

0 1) -0,45° -0,5 1° 
I 

-0,60° -0,38° 
-0,45° -0,50° -0,600 -0,39° 

2 -0,44° -0,50° -0,58° -0,40° 

3 -0,44° -0,48° -0,57° -0,42° 

f -0,45° -0,47° -0,55° -0,43° 
6 -0,44° -0,47° -0,53° -0,44° 
8 -0,43° -0,460 -0,55° -0,45° 

12 -0,44° -0.42° -0,58° -0,48° 
22 -0,44° -0,38° -0,62 0 -0,42 0 

24 -0,44° -0.37° -0,63° -0,40° 
28 -0.44° -0,38° -0,62 0 -0,39° 
32 -0,44° -0,36° -0,61 ° -0,38° 
36 -0,45° -0,34° -0,60° -0,37° 

die SchluBdrehung mit 0,34° die niedrigste Drehung. 
Die Differenz zwischen diesen beiden Werten betragt 
0,I7°. Somit ist eine Spaltung des Peptons erfolgt. 
Bei Versuch 3 und 4 ist die Differenz zwischen An
fangs- und SchluBdrehung gleich Null resp. gleich o,oro. 
Der SchluB, daB in diesen beiden Fallen keine Dreh
ungsanderung eingetreten sei, ware selbstverstandlich 
unrichtig! Bei Versuch 3 ist die hochste Drehung 
0,63° und die niedrigste 0,53°. Somit betdi.gt die 
Differenz o,roo. Bei Versuch 4 muG man 0,48° 0,37° 
gegeniiberstellen. Die Differenz ist somit O,IIo. 

Die Falle 3 und 4 zeigen zugleich, wie wichtig es 
ist, die Ablesungen in kurzen Intervallen vorzunehmen. 

1) Bedeutet den Beginn der Ablesung, nachdem die LOsung 
37 Grad warm geworden ist. 
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Es konnte sonst leicht der Fall eintreten, daB eine 
Drehungsanderung ubersehen wird. Urn auch Kennt
nis uber das Verhalten des Drehungsvermogens des 
Serum-Substratgemisches in jenen Stunden zu erhal
ten, die in die Nacht fallen, bleibt nichts anderes 
uhrig - solange der S. 348 erwahnte Registrierapparat 
nicht zur allgemeinen Verfugung steht -, als bei 
einer Wiederholung des Versuches diejenigen Stunden, 
wahrend derer man bereits beobachtet hat, in die 
Nacht zu verlegen und dann am Tage die Beobach
tungen fortzusetzen. 

Welche Wege stehen auBer den genannten 
Methoden noch offen, um die Wirkung der blut

fremden Fermente zu studieren? 

Es sind noeh lange nieht alle Hilfsmittel ersehopft, 
urn die Fermente des Blutserums resp. ihre Wirkung 
zuerkennen. GewiB wird gerade unter den noeh nicht 
oder nur wenig verwendeten Methoden sich die eine 
oder andere finden, die sich als praktiseh leicht ver
wendbar erweist. !eh habe mehrere der im folgenden 
kurz aufgefiihrten Methoden bereits zu prufen begonnen. 
Sie sind wohl alle nur im Zusammenhange mit der vor
liegenden Forschung von Wert, wei! sie meistens nur 
indirekte Schliisse gestatten und erst im AnschluB an 
die Feststellungen der Methoden, die direkte Befunde 
vermitteln, eindeutige Resultate ergeben. 

Zunachst ist es moglich, daB man mittels ver
gleichender Leitfahigkeitsbestimmungen der Dia-
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lysate der Versuche .,Serum allein" und "Serum + 
Substrat" einen Einblick in Abbauvorgange erhalt. 
Oder aber man bestimmt das Leitvennogen des Ver
suches Serum a1lein und Serum + Substrat direkt 
vor und nach erfolgter Bebriitung. 

Ferner ist es denkbar, daB die Kapillaranalyse 
des "Serums allein" und desjenigen, das auf Substrate 
eingewirkt hat, bestimmte Unterschiede ergibt. Auch 
das Dialysat muB kapillaranalytisch untersucht werden. 
Ebenso wird versucht werden, ob das Stalagmometer 
(Traube) brauchbare Resultate ergibt. 

SchlieBlich stehen uns noch eine Reihe optischer 
Methoden zur Verfiigung. Es ware die Bestimmung 
des Brechungsindexes des Serums vor und nach der 
Einwirkung auf ein Substrat zu erwahnen. Pick und 
Obermayer haben bereits auf diesem Wege Studien 
iiber den Abbau von EiweiB gemacht. Auch das Po
larisa tionsmikroskop zeigt vielleicht den Abbau
vorgang an. Ferner konnte ev. das Nephelometer 
Aufhellungserscheinungen zeigen, wenn Serum staub
formig fein verteiltes Substrat abbaut. Noch bessere 
Resul tate diirfte bei geeigneten Versuchsbedingungen 
das Ul tramikroskop geben. Vielleicht gestattet 
die einfache mikroskopische Betrachtung eines 
geeignet zubereiteten Substrates schon, zu entscheiden, 
ob dieses abgebaut wird oder nicht. Noch aussichts
reicher ist die Beobachtung des Abbaus mittels der 
Dunkelfeldbeleuchtung. Bei all diesen Verfahren 
kommt man mit wenig Serum aus. Papendieck hat 
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bereits erfolgreiche Versuehe mittels des letzteren 
Verfahrens unabhangig von uns ausgefiihrt. Naeh 
unseren Erfahrungen wird die Frage der Verwendbar
keit der zuletzt genannten Methoden erst dann sprueh
reif werden, wenn ein sehr groBes Material bearbeitet 
ist, und vor allem ein einheitliehes Substrat zur Ver
fUgung steht. 

Man konnte sehlieBlieh aueh daran denken, eine 
dem PIa ttenverfahren von J oehmann ahnliehe 
Methode auszuarbeiten. Fur die rein wissensehaft
liehe Forsehung wird das Dialysierverfahren 
und ferner die optisehe Methode unentbehrlieh 
bleiben. Diese Verfahren liefern Resulta te, 
die kontrollierbar sind und vor allem klare 
Verhaltnisse sehaffen. Wir konnen den Vorgang 
genau uberblieken und wissen, was im einzelnen 
Fall gesehehen ist. Fur die praktisehe Ausfiih
rung des Naehweises der Fermentwirkung wird sich 
dagegen vielleicht die eine oder andere der erwahnten 
Methoden ganz gut bewahren. 

SehlieBlieh ware aueh noeh der S. 141 erwahnten 
biologischen Methoden zu gedenken, die sieh von selbst 
aus den festgestellten Beobaehtungen des Auftretens 
blutfremder Substrate ergeben. Vielleieht wird man 
mittels der PrizipitinbHdung unter Verwendung der 
geeigneten Substrate die vorliegenden Ergebnisse der 
Forsehungen mittels der erwahnten Methoden erganzen 
konnen. Ferner ist die Mogliehkeit gegeben, 
die blutfremden Substrate mittels eines Ver-



fahrens kenntlich zu machen, wie es z. B. der 
Tuberkulinreaktion zugrunde liegt. In der Tat 
konnte bei schwangeren Tieren nach subkutaner Injek
tion von Plazentapepton eine Schwellung und Rotung 
der Haut der Injektionsstelle festgestellt werden, die 
bei nichtschwangeren Tieren fehlte. Ferner zeigten 
sich Anderungen der Korpertemperatur und oft 
Krampfe (vergl. S. 14I)1). Ernst Engelhorn und Her
mann Wintz (vgl. Lit.) haben vollstandig unab
hangig von mir, beim Menschen mit einem aus Plazen
tagewebe bereiteten Praparat eine Hautreaktion er
halten, die fur die Schwangeren ganz charakteristisch 
sein sol1. Es ware das eine sehr interessante Bestati
gung meiner Annahme, daB wahrend der Schwanger
schaft plasmafremde Produkte kreisen, die der Plazenta 
entstammen. Zur Anstellung dieser Reaktion 
durfte ohne Zweifel auch beim Menschen PIa
zentapepton das geeignete Substrat sein. 

Wahrscheinlich wird es moglich sein, mittels 
biologischer Reaktionen in feinster Weise aus
findig zu machen, welcher Art die kreisenden 
plasmafremden Stoffe sind. Man wird z. B. ein 
Versuchstier mit ganz bestimmten plasmafremden 

1) Nach Injektion von Serum eines schwangeren Tieres (Kanin
chen) unter die Haut eines ebenfalls schwangeren zeigte sich eine 
typische lokale Reaktion, und ferner traten schwere Allgemein
erscheinungen auf. Auch diese Versuche werden fortgesetzt und 
erweitert. Endlich konnte durch Dbertragung von Serum von 
schwangeren Tieren auf ein nichtschwangeres bei diesem die gleiche 
Reaktion ausgliist werden. 



Stoffen vorbehandeln und dann priifen, wie dieses 
Serum sich zu solchem verhalt, in dem man analoge 
plasmafremde Produkte vermutet, oder man wird dem 
vorbehandelten Versuchstier Serum von einem Fall 
zufiihren, bei dem man. entsprechende Verbindungen 
in dies em annimmt, oder es wird umgekehrt das 
Serum des Versuchstieres dem Patienten parenteral 
zugefiihrt und der Erfolg abgewartet. Man wird auf 
diese Weise durch "gekreuzte" Versuche er
fahren konnen, ob biologisch und damit ohne 
Zweifel auch chemisch identische oder nahe 
verwandte Produkte zugegen sind. Dieses For
schungsgebiet, das noch kaum betreten ist - ich habe 
vorlaufig Studien mit Karzinom und Plazenta als Sub
strat gemacht - verspricht weite Ausblicke auf zahl
reiche Probleme des Immunitatsgebietes. Auch hier 
werden sich neue Wege finden, urn in bisher unb~
kanntes Land erfolgreich vorzudringen. 



N achtdige und Erganzungen. 
Zum Nachweis von geringen Spuren von EiweiB 

eignet sich, worauf mich Herr Dr. Akop J 0 h annissian 
brieflich aufmerksam machte, und in meinem Institute 
ausgefiihrte Versuche bestatigt haben, die Methode von 
Spiegler-PoUaci ganz besonders gut. Die Vorschrift 
ist die folgende: 

Das Reagenz besteht aus I g Weinsaure, 5 g SUbli
mat und lO oder besser IS g Kochsalz in lOO ccm de
stilliertem Wasser. Zu dieser Losung fiigt man 5 ccm 
4o%ige Formaldehydl6sung. Von diesem Gemisch gibt 
man zu der in einem Reagenzglas befindlichen, auf Ei
weill zu priifenden Losung je nach ihrer Menge einige 
Kubikzentimeter. Man unterschichtet. Ist EiweiB vor
handen, dann erkennt man einen weiBen Ring an der 
Beriihrungsstelle beider Fliissigkeitsschichten. 

Mit dem erwahnten Reagens kann man die Priifung 
des Verhaltens der Dialysierschlauche gegen EiweiB 
vornehmen. Man beschickt in gewohnter Weise die 
Hiilsen mit EiweiBlosung und dialysiert gegen destil
liertes Wasser (vgl. S. 2IO). Vom Dialysat verwende 
man 5 ccm und gebe dazu im Reagenzglas 2 ccm des 
oben genannten Reagenzes. Man warte eine Stun de 
und betrachte die Grenze beider Fliissigkeitsschichten 
gegen einen dunklen Hintergrund. Es wird auf alle 



FaIle sehr empfehlenswert sein, das Ergebnis der 
Priifung auf EiweiBundurchlassigkeit der Hiilsen 
mittels der Biuretreaktion mit dem Befunde zu ver
gleichen, wenn das erwahnte Reagenz zur Anwendung 
kommt. 

N ach erfolgter Drucklegung sind zwei Arbeiten er
schienen, die wichtige, von mir und meinen Schiilern 
auch bearbeitete Probleme des ganzen Forschungs
gebietes iiber Abwehrfermente behandeln. Sie seien 
hier noch besonders erwahnt. Richard Stephan (vgl. 
Nachtrag zum Literaturverzeichnis) teilt mit, daB durch 
Erwarmen inaktiviertes Serum durch Zusatz von nor
malem Serum aktiviert werden kann (vgl. hierzu S. ISO). 
Ferner beobachtete er, daB Serum, das Abwehr
fermente entha1t, durch Zusatz von normalem Serum 
in seiner Wirkung versUirkt werden kann (vgl. hierzu 
S. ISS). Ferner hat Griesbach (vgl. Nachtrag zum 
Literaturverzeichnis) mittels der Mikrostickstoffbestim
mung die mittels der Ninhydrinprobe erhaltenen Er
gebnisse bestatigt (vgl. hierzu S. 301). Zu Seite 141 
vgl. auch die Arbeit von Ernst Engelhorn und 
Hermann Win tz (Miinchenermed. Wochenschr. Jg.6I, 
S. 689 (1914). 

Nachtrag zur Diagnose von Tumoren. 

Das ideale Substrat ist bei der Feststellung von. 
plasmafremden, auf einen bestimmten Tumor eingestell
ten Fermenten ohne Zweifel das Tumorgewebe, das die 



Fermente ausgelOst oder vielleicht selbst geliefe'rt hat. 
Vgl. hierzu Seite 172ff. Handelt es sich um die Dia
gnose eines bestimmten Tumors, dann wird man dar
nach zu trachten haben, ein Substrat zu wahlen, das 
dem vermuteten Tumor moglichst nahe kommt oder 
man benutzt ein "polyvalentes" Substrat, d. h. ein 
solches, das durch Mischung verschiedener Tumoren 
gewonnen ist. 1m letzteren FaIle hat man darauf zu 
achten, daB von jeder Tumorart genugend abbaufahige 
Proteine vorhanden sind. Das ganze Verfahren hat 
nieht nur den Wert, bestimmte Tumoren zu diagno
stizieren, sondern eine sehr wesentliche Bedeutung der 
ganzen Forschungliegt in der Moglichkeit, nach er
folgter Operation resp. Bestrahlung den Erfolg zu kon
trollieren. Wird operiert, dann wird man fur eine syste
matische Verfolgung des Effektes des vorgenommenen 
therapeutischen Eingriffs das exstirpierte Tumormaterial 
als das beste Substrat fur den behandelten Fall ver
wenden. Henry Schwarz in St. Louis teilt mir mit, 
daB er das bei der Operation gewonnene Gewebe sorg
faItig prapariert (vgl. Seite 234ff.) und dann die Reak
tion sofort nach der Operation mit dem Serum an den 
zugehorigen Patienten ausftihrt. Der Rest des Tumor
gewebes wird steril aufgehoben und dient zu spateren 
Kontrollversuchen beim gleiehen Patienten.Man wird 
auf diesem Wege die sichersten Beobachtungen tiber 
auftretende Rezidive erhalten und vielleicht entscheiden 
k6nnen, in welchem Stadium des Karzinomwachstums 
die Reaktion positiv wird. 



Nachtrag zu Seite 322: 

Der Nachweis des Vorhandenseins proteolytischer 
Fermente im Serum mittels gefarbter Substrate. 

Weitere Beobachtungen haben ergeben, daB die 
Farbung mit Karmin nicht allgemein empfehlenswert 
ist. Der Farbstoff wird oft leicht auch abgegeben, wenn 
ein Abbau von EiweiB ausgeschlossen ist. Man wird 
andere Farbstoffe ausprobieren miissen. Spritblau 
und Cochenille scheinen z. B. brauchbar zu sein. Unsere 
Erfahrungen haben gezeigt, daB man nur auf Grund 
sehr zahlreicher Untersuchungen zur Empfehlung einer 
bestimmten Methode kommen kann. Die auf Tafel 3 
dargestellten Reaktionen sollen nur die iiberaus ein
fache Versuchsanordnung demonstrieren und zeigen, wie 
das Ergebnis sein muB, falls der angewandte Farbstoff 
zuverlassige Resultate ergibt. Es ist unbedingt not
wendig, jedes gefarbteSubstrat auf Abbaufahigkeit 
durch proteolytische Fermente zu priifen. Wir ver
wenden hierzu eine 5%ige Suspension von Pankreatin. 
Sie wird einmal aktiv angewandt und ferner inaktiv 
(vorheriges Erhitzen auf 100°). Bei der Anstellung des 
Verdauungsversuches muB man soviel einer IO/oigen 
Sodal6sung zugeben, daB das Gemisch deutlich schwach 
alkalisch reagiert. In manchen FaIlen ist es vielleicht 
ratsam, das gefarbte Gewebe vor dem Ansetzen mit 
Serum mit einer o,I%igen Soda16sung zu behandeln. 
Es wird dadurch angreifbarer durch die proteolytischen 
Serumfermente. Ob ein Zusatz von etwas Alkali zum 



Serum selbst empfehlenswert ist, k6nnen wir noch 
nicht sagen, weil zurzeit noch zu wenig Erfahrungen 
vorliegen. 

Endlich sei noch erwahnt, daB man die gefarbten 
Gewebe vor und nach erfolgter Einwirkung der Fer
mente histologisch untersuchen soll, damit man einen 
Einblick in die Art jener Zellen erhalt, aus denen 
Bestandteile zum Abbau gekommen sind. Die mikro
skopische Betrachtung verdauter Gewebe wird vor 
aHem dann von groBer Bedeutung werden, wenn ver
schiedenartige Gewebsbestandteile durch bestimmte 
Farbstoffe differenziert worden sind. 

SchlieBlich sei noch hervorgehoben, daB es 
von gr6Bter Bedeutung fiir die Beurteilung 
der Verwendbarkeit eines Gewebes zu den Ab
bauversuchen ist, wenn jedes Substrat vor der 
Anwendung gefarbt und mikroskopisch ge
priift wird. Man wird dann leicht erkennen, ob das 
anzuwendende Gewebe geniigend organeigene Zellen 
enthalt oder gar nur aus Bindegeweben besteht. J e 
mehr Zeit man auf die Gewinnung des Sub· 
strates verwendet, und je mehr man es kennen 
lernt, bevor man an die eigentlichen Versuche 
herangeht, urn so eindeutiger werden natiir
lich die Ergebnisse der Untersuchungen sein. 
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Zur Kenntnis der peptolytischen Fermente verschiedenartiger 
Krebse und anderer Tumorarten. Zeitschr. f. physiol. Chern. 
66. 1910. S. 265. 

Emil Abderhalden und Ludwig Pincussohn: Zur 
Kenntnis der peptolytischen Fermente verschiedenartiger Krebse 
und anderer Tumorarten. Zeitschr. f. physiol. Chern. 66. 1910. 
S.277. 

Emil A b d e r h a Ide n, L u d wig Pin c u s soh n und Ado If 
Wa I the r: Untersuchungen iiber die Fermente verschie
dener Bakterienarten. Zeitschr. f. physiol. Chern. 68. 1910. 
S·471· 

Ober die Verwendbarkeit der optischen Methode bei 
biologischen Fragestellungen. 

Technik der Methode. 

Em i I A b d e r h a Ide n: Die Anwendung der "optischen· Me
thode" auf dem Gebiete der Immunitatsforschung. Med. Klinik. 
Jahrg. 1909. Nr.41. 

E mil A b d e r hal den: Die Anwendung der optischen Methode 
auf dem Gebiete der Physiologie und Pathologie. Zentralbl. f. 
Physiol. XXIII. Nr. 25. 

Em i 1 A b d e r h a Ide n: Die optische Methode und ihre Ver
wendung bei biologischen Fragestellungen. Handbuch der bio
chemischen Arbeitsmethoden. 5. 1911. S. 575. 

Schutzfermente nach Zufuhr korperfremder EiweiBstoffe 
und Peptone. 

Em i I A b d e r hal den und L u d wig Pin c us soh n: Ober 
den Gehalt des Kaninchen- und Hundeplasmas an peptoly
tischen Fermenten unter verschiedenen Bedingungen. I. Mitt 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 61. 1909. S. 200. 

Em i I A bd e rh a Id e n und W 0 1 f gan g Wei char d t: Ober 
den Gehalt des Kaninchenserums an peptolytischen Fermenten 
unter verschiedenen Bedingungen. II. Mitteilung. Zeitschr. f. 
physiol. Chern. 62. 1909. S. 120. 
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Em i 1 A b de r hal den und L u d wig Pin c u s soh n: 'Ober 
den Gehalt des Hundeblutserums an peptolytischen Fermenten 
unter verschiedenen Bedingungen. III. Mitteilung. Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 62. 1909. S. 243. 

Em i 1 A b d e r hal den und L u d wig Pin c u s soh n: Se
rologische Studien mit Hilfe der "optischen Methode". IV. Mit
teilung. Zeitschr. f. physiol. Chem. 64. 1910. S. 100. 

Em i 1 A b de r hal den und K. B. I m m i s c h: Serologische 
Studien mit Hilfe der "optischen Methode". V. Mitteilung. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 64. 1910. S.423. 

Em i 1 A b d e r hal den und A. Is rae 1: Serologische Stu
dien mit Hilfe der "optischen Methode". VI. Mitteilung. Zeit
schr. f. physiol. Chem. 64. 1910. S.426. 

Emil Abderhalden und J. G. Sleeswyk: Serologische 
Studien mit Hilfe der "optischen Methode". VII. Mitteilung. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 64. 1910. S.427. 

Em i 1 A b d e r hal den und L u d wig Pin c u s soh n: Se
rologische Studien mit Hilfe der "optischen Methode". IX. Mit
teilung. Zeitschr. f. physiol. Chern. 64. 1910. S.433. 

Em i I A b d e r h a Ide n und L u d wig Pin c u s soh n: Se
rologische Studien mit Hilfe der "optischen Methode". X. Mit
teilung. Zeitschr. f. physiol. Chern. 66. 1910. S. 88. 

Em i 1 A b d e r hal den und L u d wig Pin c u s soh n: Se
rologische Studien mit Hilfe der "optischen Methode". XIII. 
Mitteilung. Zeitschr. f. physiol. Chern. 71. 19II. S. IIO. 

E mil A b d e r hal den und E. Rat h sma n n: Serologische 
Studien rnit Hilfe der "optischen Methode". XIV. Mitteilung. 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 71. I9II. S. 367. 

Em i 1 A b d e r hal den und Ben 0 rn a r S chi 11 in g: See 
rologische Studien mit Hilfe der "optischen Methode". XV. Mit
teilung. Zeitschr. f. physiol. Chern. 71. 1911. S.385. 

Em i 1 A b d e rh aId e n und Ern s t Kii. rn p f: Serologische 
Studien mit Hilfe der "optischen Methode". XVI, Mitteilung. 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 71. 191 I. S.421. 

Schutzfermente nach Zufuhr korper- und blutfremder 
Kohlehydrate. 

Em i 1 A b d e r hal den und Carl Bra h m: Serologische Stu
dien mit Hilfe der "optischen Methode". VIII. Mitteilung. 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 64. 1910. S.429. 
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E mil. A b d e r hal den und G e 0 r g K a p f b erg e r: Sero-
10gische Studien mit Hilfe der "optischen Methode" _ XI. Mit
teilung. Parenterale Zufuhr von Kohlehydraten. Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 69_ 1910. S. 23. 

Anhang. 

E mil A bd e rha 1 d en und J u Ii u s Schmid: Bestimmuog 
der Blutmenge mit Hilfe der "optischen Methode". Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 66. 1910. S. 120. 

Em i 1 A b d e r hal den und Art h u r Wei 1: Beobachtungen 
iiber das Drehungsvermogen des Blutplasmas und -serums ver
schiedener Tierarten verschiedenen Alters und Geschlechts. 
Zeitschr. f. physiol. Chern. 81. 1912. S. 233. 

Em i I A b d e r h a Ide n und T. K ash i wad 0: Studien iiber 
die Kerne der Thymusdriise und Anaphylaxieversuche mit 
Kernsubstanzen. Zeitschr. f. physiol. Chem. 81. 1912. S.285. 

Em i 1 A b d e r h a Ide n: Weitere Studien iiber Anaphylaxie. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 82. 1912. S. 109. 

Schutzfermente nach Zufuhr von Fetten. 

Em i I A b d e r h a Ide n und Pet erR 0 0 a: Studieo iiber das 
Fettspaltungsvermiigen des Blutes und Serums des Hundes 
unter verschiedeoen Bediogungen. Zeitschr. f. physiol. Chern. 
75. 191 I. S. 30. 

Em i I A b de r h a Ide n und A r n 0 Ed. Lam p e: Weitere 
Versuche iiber das Fettspaltungsvermiigen des Blutes uod des 
Plasmas unter verschiedenartigen Bedingungen. Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 78. 1912. S. 396. 

Schutzfermente nach Zufuhr korpereigener, jedoch blut. 
fremder Stoffe. 

Nachweis von proteolytischen Fermenten im 
B I ute wah r end d e r S c h wan g e r s c h aft. 

Emil A b d e r h a Ide n, R. F r e u n d und L u d wig Pin c us· 
soh n: Serologische Untersuchungen mit Hilfe der "optischen 
Methode" wahrend der Schwangerschaft und speziell bei 
Eklampsie. Praktische Ergebnisse der Geburtshilfe uod Gy
nakologie. II. Jahrg., II. Abt. 1910. S. 367. 



Em i 1 A b de r h a Ide n und M i k i K i u t s i: Biologische Un
tersuchungen iiber Schwangerschaft. Die Diagnose der Schwan
gerschaft mittels der "optischen Methode" und dem Dialysier
verfahren. Zeitschr. f. physio!. Chem. 77. 1912. S. 249. 

"Obersichten fiber Probleme der Immunitatsforschung 
und speziell fiber Anaphylaxie. 

E. F r i e d b erg e r und Mitarbeiter: Zahlreiche Arbeiten iiber 
Anaphylaxie in der Zeitschr. f. Immunitatsforschung und ex
perimentelle Medizin. 

E. F r i e d b erg e r: Die Anaphylaxie mit besonderer Beriick
sichtigung ihrer Bedeutung fiir Infektion und Immunitat. 
Deutsche med. Wochenschr. 19II. Nr. II. 

E. F r i e d b erg e r: Die Anaphylaxie. Fortschritte der Deutsch. 
Klinik. 2. 19II. S.619. 

E. F r i e d b erg e r: Dber das Wesen und die Bedeutung der 
Anaphylaxie. Miinchener med. Wochenschr. 1910. Nr.50 
und 51. 

Ern s t M 0 r 0: Experimentelle und klinische Dberempfindlichkeit 
(Anaphylaxie). J. F. Bergmann, Wiesbaden. 1910. 

Victor C. Vau"ghan. Victor C. Vaughan and B. Walter 
Vaughan: Protein split products in relation to immunity 
and disease. Lea Fiebiger, Philadelphia and New York. 1913. 

Her man n P f e iff e r: Das Problem der EiweiBanaphylaxie. 
Gustav Fischer, Jena. 1910. 

C Ie men s von Pi r que t: Allergie. Julius Springer, Berlin 1910. 
Rob e r t R 0 s s I e: Fortschritte der Cytotoxinforschung. J. F. 

Bergmann, Wiesbaden. 1910. 
W 0 If g a n g Wei c h a r d t: Jahresbericht iiber die Ergebnisse 

der Immunitatsforschung. Seit 1906 erscheinend. Ferdinand 
Enke, Stuttgart. Entha1t neben Dbersichtsberichten Einzel
referate iiber aile das Immunitatsgebiet beriihrenden Arbeiten. 

A If red S chi t ten h elm: Dber Anaphylaxie vom Standpunkt 
der pathologischen Physiologie und der Klinik. Jahresbericht 
iiber die Ergebnisse der Immunitatsforschung. 1910. Ferdi
nand Enke, Stuttgart. 

Edgar Zunz: A propos de l'Anaphylaxie. Bruxelles.19II. 

I. B run 0 B I 0 c h und R u dol f Mas sin i: Studien iiber 
Immunitat und Uberempfindlichkeit bei Hyphomyzetenerkran
kungen. Zeitschr. f. Hygiene. 63. 1909. S. 68. 
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2. Gus t a v von Bun g e: Der Kali-, Natron- und Chlorgehalt 
der Milch, verglichen mit dem anderer Nahrungsmittel und des 
Gesamtorganismus der Siiugetiere. Zeitschr. f. BioI. 10. 1874. 
S. 295 und 323. 

3. Gus t a v von Bun g e: Lehrbuch der Physiologie des Men
schen. 2. 1901. S. !O3. 

4. W. C ram e r: On the assimilation of protein introduced 
parenteraly. Journ. of physioI. 37. 1908. S. 146. 

5. Ernst Engelhorn und Hermann Win tz: Dber eine neue 
Hautreaktion in der Schwangerschaft. Miinchener med. 
Wochenschr. 1914. Nr. 13. S.689. 

6. P. Esc h: Dber Harn- und Serumtoxizitiit bei Eklampsie. 
Miinchener med. Wochenschr. 59. 1912. S.461. 

7. Em i 1 F is c her: Bedeutung der Stereochemie fiir die Physio
logie. Zeitschr. f. physioI. Chern. 26. 1898-99. S.60. 

8. R up e rtF ran z: Dber das Verhalten der Harntoxizitat in 
der Schwangerschaft, Geburt und im Wochenbett. Arch. f. 
Gyniikol. 96. 1911. Heft 2. 

9. U. F r i e de man n und S. I s a a c: Dber EiweiBimmunitiit 
und EiweiBstoffwechsel. Zeitschr. f. exper. Path. u. Therap. I. 
1905. S. 513; 3. 1906. S. 209 und 4. 1907. S. 830. 

10. G. B. G rub e r: Peptolytische Stoffe und Immunstoffe im 
Blut. Zeitschr. f. Immunitiitsforschung und exper. Therap. 7. 
1910. S. 762. 

II. Hans Guggenheimer: Dber Fiirderung autolytischer Enzym
wirkung durch pathologisches Schwangerschaftsserum. Deutsches 
Archiv f. klin. Medizin. II 2. 1914. S. 248. 

12. Ern s tHe i I n e r: Dber die Wirkung groBer Mengen art
fremden Blutserums im Tierkiirper nach Zufuhr per os und 
subkutan. Zeitschr. f. BioI. 50. 1907. S. 26. 

13. Ern s tHe i I n e r: Versuch eines indirekten Fermentnach
weises (durch Alkoholzufuhr); zugleich ein Beitrag zur Frage der 
Dberempfindlichkeit. Miinchner med. Wochenschr. 1908. Nr. 49. 

14. Ern s tHe i I n e r: Dber das Schicksal des subkutan einge
fiihrten Rohrzuckers im Tierkiirper und seine Wirkung auf Ei
weiB- und FettstoffwechseI. Zeitschr. f. BioI. 61. 1911. S.75. 

15. Ern s tHe i I n e r: Dber die Wirkung kiinstIich erzeugter 
physikalischer (osmotischer) Vorgiinge im Tierkiirper auf den 
Gesamtstoffumsatz mit Beriicksichtigung der Frage von der 
"Dberempfindlichkeit". Zeitschr. f. BioI. 50. 1908. S.476. 
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16. Hertle und Hermann Pfeiffer: Ober Anaphylaxie 
gegen artgleiches blutfremdes EiweiB. Zeitschr. f. Immunita.ts
forschung und exper. Therap. 10. 191 I. S. 541. 

17. T h. Hey n e man n: Eine "Reaktion" im Serum Schwangerer, 
KreiBender und Wochnerinnen. Arch. f. Gynak. 90.1910. Heft 2. 

18. G. K a p sen b erg: Studien iiber Immunitat und Zellzerfall. 
Zeitschr. f. Immunitatsforschung. 12. 1912. S. 477. 

19. K 0 r n e 1 von K oro s y: Ober parenterale EiweiBzufuhr. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 62. 1909. S.76. 69. 1909. S.313. 

20. L. L 0 m mel: Ober die Zersetzung parenteral eingefiihrten 
EiweiBes im Tierkorper. Verhandl. des Kongresses fiir innere 
Medizin. 24. 1907. S. 290 und Arch. f. exper. Path. u. Pharm. 
58. 1908. S. 50. 

21. Leon 0 r Mi c h a eli s und Pet e r Ro n a: Untersuchungen 
iiber den parenteralen EiweiBstoffwechsel. Pfliigers Arch. fiir 
die gesamte Physiologie. 71. 1908. S. 163; 73. 1908. S.406; 
74. 1908. S. 578. 

22. Car lOp pen h e i mer: Ober das Schicksal der mit Um
gehung des Darmkanals eingefiihrten EiweiBstoffe im Tierkor
per. Hofmeisters Beitriige. 4. 1903. S. 263. 

23. H. P f e iff e r und S. Mit a: Experimentelle Beitriige zur 
Kenntnis der EiweiB-AntieiweiBreaktion. Zeitschr. f. 1m
munitiitsforschung und exper. Therap. 6. 1910. S. 18. 

24. Her man n P f e iff e r und A. Jar i s c h: Zur Kenntnis der 
EiweiBzerfallstoxikosen. Zeitschr. f. Immunitiitsforschung und 
exper. Therap. 16. 1912. S. 38. 

25. H. P f e iff e r: Neue Gesichtspunkte zum Nachweis von 
EiweiBzerfallstoxikosen. Mitteil. des Vereins der Arzte in 
Steiermark. Nr. 8. 1912. 

26. G i a com 0 Pig hi n i: Ober die Bestimmung der enzyma
tischen Wirkung der Nuclease mittels "optischer Methode". 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 70. 1910-II. S. 85. 

27. Got t 1 i e b Sal u s: Versuche iiber Serumgiftigkeit und Ana
phylaxie. Med. Klinik. Jahrg. 1909. Nr. 14. 

28. He i n ric h S chI e c h t: Ober experimentelle Eosinophylie 
nach parenteraler Zufuhr artfremden EiweiBes und iiber die 
Beziehungen der Eosinophylie zur Anaphylaxie. Habilitations
schrift F. C. W. Vogel, Leipzig. 1912. 

29. W 0 1 f g a n g Wei c h a r d t: Ober Syncytiolysine. Hygien. 
Rundschau. 1903. Nr. ro. Vgl. auch Miinchner med. Wochen
schr. 1901. Nr. 52, und Deutsche med. Wochenschr. 1902. Nr. 35. 
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30. W 0 I f g a n g Wei c h a r d t: Studien iiber das Wachstum und 
den Stoffwechsel von Typhus- und Colibacillus und iiber die 
Tiitigkeit ihrer Fermente. Zentralbl. f. die gesamte Physiol. und 
Path. des Stoffwechsels. N. F. Jahrg.5. 1910. S. 131. 

31. E. Wei n I and: Uber das Auftreten von Invertin im Blut. 
Zeitschr. f. BioI. 47. 1907. S. 279. 

1m Jahre I912 bis I. April 1914 erschienene Untersuchungen, 
bei denen das Dialysierverfahren resp. die optische Methode 

Verwendung gefunden hat. 

I. Ahrens, Heinrich: Uber Abderhaldenreaktion bei Nerven
erkrankungen. Miinchener med. Wochenschr. 1913. S.18S7. 

2. Ahrens, Heinrich: Experimentelle Untersuchungen in der 
Neurologie mit besonderer Beriicksichtigung der Abderhalden
Reaktion. Zeitschr. f. exper. Med. 2. 1914. S. 397. 

3. Akimoto, R.: Uber die Abderhaldensche Reaktion und ihre 
Anwendungen. Zentralbl. f. Gyniik. Jg.38. 1914. Nr.2. S.81. 

4. Alfieri, Emilio: Alcune osservazioni sui metodo dialittico 
dell' Abderhalden per 1a diagnosi della gravidanza. Fol. 
gynaecol. 8. 1913. Nr. 3. S. 479. 

S. Allmann: Zur Serodiagnostik nach Abderhalden. Deutsche 
med. Wochenschr. Jg. 40. 1914. Nr. 6. S. 271. 

6. As c h n e r, Be r n h a r d: Untersuchungen iiber die Serum
fermentreaktion nach Abderhalden. Berliner klin. Wochen
schrift 1913. 

7. Babes, V., et Pitulescu: La seroreaction d'Abderhalden 
et Ie traitement antirabique. C. r. hebd. des seances de la 
societe de biologie. 76. 1914. Nr. 5. S. 207. 

8. Ball, C. F.: A new Sero-Diagnostic Test for Pregnancy (Ab
derhalden's). Vermont Medical Monthly. August 1913. 

9. B a 11, C. F.: Serodiagnosis. (Abderhalden) of cancer and preg· 
nancy. New York Medical J. 98. Dez.27. 1913. Nr.26. S.1249. 

10. Ball, Clarence F.: Abderhalden Serodiagnosis of Cancer 
with a tabulation of results obtained in fifty examinations. 
J. of the American Medical Association. 62. Febr.21. S. 599. 
1914. 

II. Bauer, Julius: Die Bedeutung des Abderhaldenschen Ver
fahrens fiir die innere Medizin. Med. Klin. 1913. Nr.44. 
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12. Bauer, Julius: Uber organabbauende Fermente im Serum 
bei endemischem Kropf. Wiener klin. Wochenschr. 26. 1913. 
Nr.16. 

13. Bauer, Julius: Uber den Nachweis organabbauender Fer
mente im Serum mittels des Abderhaldenschen Dialysierver
fahrens. Wiener klin. Wochenschr. 26. 1913. Nr.27. 

14. Be hn e, K u r t: UBt sich mit Abderhaldens Dialysierverfahren 
bei Kiihen die Triichtigkeit friihzeitig erkennen? Zentralbl. 
f. Gyniik. 1914. Nr. 1 u. 2. 

IS. Behne, Kurt: Ergibt das Dialysierverfahren von Abder
halden eine spezifische Schwangerschaftsreaktion? Zentralbl. 
fiir Gyniikologie. 1913. Nr. 17. 

16. Beyer, Bernh.: Uber die Bedeutung des Abderhaldenschen 
Dialysierverfahrens fiir die psychiatrische Diagnostik. Miin
chener med. Wochenschr. 1913. Nr. 44. S. 2450. 

17. Binswanger, Otto: Die Abderhaldensche Seroreaktion bei 
Epileptikern. Miinchener med. Wochenschr. 60. 1913. Nr.42. 

18. Bjelonowsky, G. D.: Bedeutung und Technik der Abder
haldenschen Reaktion. P. Akuscherstwa i shenskich bolesnei. 
29. 1914. S. 36. 

19. Bolaffio, Michele: Contributo aHa diagnosi di gravidanza 
col metoda ottico di Abderhalden. Patologica. S. 1913. 
Nr. II I. S.352. 

20. Bornstein,A.: Die Abderhaldensche Abbau·Reaktion. Derm. 
Wochenschr. 58. 1914. S. 73. 

21. Breitmann, M. J.: Uber die Diagnose der Leberkrank
heiten mit Hilfe der Methode von Prof. Abderhalden, mit 
spezieller Beriicksichtigung der Selbstiindigkeit der beiden 
Leberlappen. Zbl. f. innere Medizin. 34. 1913. Nr. 34. 

22. Brockman, R. St. Leger: The diagnostic value of Abder
l1fLlden's method in carcinoma. Lancet. 2. 1913. S.I385. 

23. Bruck, Franz: Uber den diagnostischen Wert der Abder
haldenschen Serumreaktion (Fermentreaktion). Miinchener 
med. Wochenschr. 12. Aug. 1913. S.I775. 

24. Bundschuh: Die Methodik des Abderhaldenschen Dialysier
verfahrens in der Psychiatrie. Psychiatrisch-neurol. Wschr. IS. 
1914. Nr. 48. S. 580. 

25. Bundschuh, Rudolf, und Hans Romer: Uber das Abder
haldensche Dialysierverfahren in der Psychiatrie. Deutsche 
med. Wochenschrift. 1913. Nr. 42. 

26. ChailIe, Jamieson, and J. C. Cole: The sero-diagnosis of 
pregnancy. New Orleans med. and surg. J. 66. 1913. S.188. 



27. Daunay et Ecalle: De l'examen du serum de la femme 
enceinte et du serum de la femme non enceinte, par la me
thode de dialyse d'E. Abderhalden. C. r. hebd. des seances 
de la Soc. de BioI 74. 1913. S. 1190. 

28. Debaisieux, T.: Rapport de la commission qui a ete 
chargee d'examiner Ie memoire manuscript de R. Erpicum 
intitule: Contribution a. l'etude du sero-diagnostic du cancer. 
Bull. de l'Acad. Roy. de mM. de Belgique. 27. 1913. S. 588. 

29. Dec i 0, C e sa r e: Prime ricerche sull' applicazione della rea
zione di Abderhalden nel campo ostetrico. Annali di ostetr. 
e ginecol. 1913. 

30. Dec i 0, Cesare: Untersuchungen fiber die Anwendung der 
Abderhaldenschen Reaktion auf dem Gebiete der Geburtshilfe. 
Gynak. Rundschau. 1913. 

31. Decio, Cesare: 1 fermenti protettivi deU' organismo per la 
diagnosi di gravidanza e per 10 studio di alcune questioni 
coUaterali. Annali di ostetr. e ginecol. 35. 1913. S.412. 

32. Deetjen, H., und E. Frankel:· Untersuchung fiber die 
Ninhydrinreaktion des Glukosamins und fiber FehlerqueUen 
bei der Ausfiihrung von Abderhaldens Dialysierverfahren. 
Miinchener med. Wschr. 61. Nr.9. S.466 (1914). - Vgl. dazu 
Emil Abderhalden: Ebenda. 1914. Nr. 10. S.546. 

33. Deheeber, A.: Beitrag zu dem Studium der Vaccination 
gegen bOsartige Neubildungen unter Zuhilfenahme der Ab
derhaldenschen Reaktion. Geneesk. tijdschr. v. Belgie: Jg. 4. 
1913· S. 298, 317, 336, 386. 

34. Deu tsch, H.: Erfahrungen mit dem Abderhaldenschen Dialy
sierverfahren. Wiener klin. Wochenschr. 1913. Nr. 38. 

35. Deutsch, H. und R. Kohler: Serologische Untersuchungen 
mi ttels des Dialysierverfabrens nach Abderhalden. Wiener 
klin. Wochenschr. 1913. Nr. 34. 

36. Ebeler, F. und R. Lonnberg: Zur serologischen Schwanger
schaftsreaktion nach Abderhalden. Berliner klin. Wochenschr. 
1913. Nr. 41. 

37. Ecalle, G.: De l'examen du serum de la femme enceinte et 
du serum de la femme non enceinte pur la methode de dia
lyse d'Abderhalden. Valeur de cet examen au point de vue 
du diagnostic de la grossesse. Bull. de la soc. d'obstetr. et 
de gynec. de Paris. 2. 1913. S.622. 

38. E k I e r, Rudolf: Erfahrungen mit der biologischenDiagnose 
der Schwangerschaft nach Abderhalden. Wiener klin. Wochen
schr. 26. 1913. Nr. 18. - Vgl. auch Waldstein. 



39. E ngelhorn, Ernst: Zur biologischen Diagnose der Schwan· 
gerschaft. Miinchener med. Wochenschr. 1913. Nr. II. 

40. E pst e i n, Em i 1: Die Abderhaldensche Serumprobe auf 
Karzinom. Wiener klin. Wochenschr. 26. 1913. Nr. 17. 

41. Erpicum, R.: Le sero.diagnostic du cancer. Presse med. 22. 
1914. Nr. 7. S.68. 

42. Evler: Beitriige zu Abderhaldens Serodiagnostik. Medizin. 
Klinik. 29. Juni 1913. Nr. 26 u. 27. S. 1043. Vgl. dazu 
Emil Abderhalden: Ebenda. 1913. Nr.29. S. II71. 

43. Falk, Hans: Das Dialysierverfahren nach Abderhalden, eine 
Methode zur Diagnose des Friihmilchendseins der Kiihe. Ber. 
liner tierarztl. Wochenschr. 1913. Nr.8. 

44. Fasiani, G. M.: Uber die Abderhaldensche Fermentreaktion 
bei Karzinom. Wiener klin. Wochenschr. 61. 1914. Nr. 14. 

45. Fa use r, A.: Einige Untersuchungsergebnisse und klinische 
Ausblicke auf Grund der Abderhaldenschen Anschauungen 
und Methodik. Deutsche med. Wochenschr. 1912. Nr. 52. 

46. Fa use r, A.: Pathologisch-serologische Befunde bei Geistes· 
kranken auf Grund der Abderhaldenschen Anschauungen und 
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