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Zur Einfiihrung.

Indem die unterzeichneten Herausgeber dem ersten Bande
der Monographien aus dem Gesamtgebiet der Physiologie der
Pflanzen und der Tiere die nachstehenden Worte als Geleit auf
den Weg geben, erachten sie es als ihre erste und gern erfiillte
Pflicht, des lebhaften und werktétigen Interesses zu gedenken,
welches aus allen beteiligten Kreisen dem neuen Unternehmen
entgegengebracht worden ist. Schon jetzt ist eine stattliche An-
zahl von Béanden aus allen Teilgebieten der Physiologie gesichert;
viele Forscher, welche nicht in der Lage waren, dem Ersuchen
der Herausgeber um Mitwirkung an der Sammlung Folge zu
leisten, nahmen Anteil an dem Plane und forderten ihn durch
manche Ratschlige.

Der GroBbetrieb unserer Wissenschaft fordert immer neue
literarische Werkzeuge. Vor einem Menschenalter bestand der
literarische Handapparat des Physiologen in einer kleinen Anzahl
von Fachzeitschriften und Archiven, die jahrlich etwa ein Dutzend
Béande hervorbrachten und aus einigen trefflichen Lehr- und
Handbiichern von bescheidenem Umfang. Heute fillt die wissen-
schaftliche Produktion auf dem Gebiete der Physiologie und ihrer
Nachbarwissenschaften jahrlich Hunderte von Banden; um unsere
Handbiicher zu schreiben, reicht die Kraft des einzelnen nicht
mehr aus: sie sind das gemeinsame Werk einer gréferen Zahl von
Forschern und finden in der jingsten Zeit, nach moglichster
Vollstandigkeit strebend, keinen Abschluf mehr, sondern gehen
in periodisch erscheinende Werke iiber. Schon dadurch ist
die Moglichkeit einer leichten Orientierung vermindert; und die
literarischen Behelfe versagen noch mehr dort, wo es sich um das
heute so wesentliche Ineinandergreifen der Nachbarwissenschaften
handelt.



VI Zur Einfiihrung,.

In unserer Zeitschriftenliteratur wirken seit einem Jahrzehnt
die unter dem Titel Ergebnisse erscheinenden Sammlungen
von Essays aus den Gebieten der Physiologie und Anatomie sehr
erspriefllich, sie haben viel dazu beigetragen, auf kleineren For-
schungsgebieten rasche Orientierung zu vermitteln. Die Mono-
graphiensammlung soll die Ideen, welche den ,Ergebnissen‘
zugrunde liegen, nach verschiedenen, zum Teil neuen Richtungen
hin ausbauen. Es sollen weitere Gebiete in einheitlicher Durch-
arbeitung dargestellt werden; der Autor kann unter beliebiger
Beriicksichtigung der Literatur den gegenwirtigen Stand der
Kenntnisse auseinandersetzen und eine bedeutendere Vertiefung
des Gegenstandes erreichen, als sie in der modernen Handbuch-
technik maoglich ist; denn diese bezweckt ja vor allem Sammlung
des Materials.

In mancher Beziehung erscheinen uns die auf ein engeres
Gebiet beschrinkten, von F. G. Hopkins und R. A. Plimmer
herausgegebenen ,,Monographs on biochemistry* vorbildlich. Unsex
Bestreben geht dahin, in der deutschen Literatur unter internatio-
naler Beteiligung eine dhnliche Monographienreihe zu schaffen; ih1
Gebiet soll aber die gesamte Physiologie in der Ausdehnung von den
Grenzen der Chemie und Physik einerseits bis zur experimentellen
Morphologie und Vererbungsforschung andererseits umfassen.

Die Art der Darstellung soll in unseren Monographien streng
wissenschaftlich sein; eingehende Spezialkenntnisse werden in-
dessen nicht vorausgesetzt. Die Monographien sollen die Ein-
fiihrung in einzelne Gebiete der Physiologie jedem Biologen ver-
mitteln und dem wissenschaftlich tatigen Physiologen Gelegenheit
bieten, die Leitlinjen der Forschung auch in jenen Gebieter
kennen zu lernen, welche er selten betritt und doch zu seine:
Lebensarbeit braucht.

Tagesliteratur soll unsere Monographiensammlung nicht wer:
den; es wird ihre Zwecke mehr férdern, wenn wenige, den gesetzter
Zielen voll entsprechende Biande erscheinen, als wenn man den
Grundsatze von dem, der vieles bringt, hier huldigen wollte.

F. Czapek. M. Gildemeister. E. Godlewski jun.
C. Neuberg. J. Parnas.
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Yorwort.

Niemand wird leugnen, daf es fiir den Ablauf vieler chemischen
Prozesse, und ganz besonders aller biologisch interessierenden
Prozesse von grofem EinfluB} ist, ob sie bei ,,saurer* oder bei
,;alkalischer Reaktion verlaufen. Trotzdem sind bis heute viele
Physiologen iiber diese rein qualitative Erkenntnis kaum hinaus-
gekommen. Der Grund hierfiir liegt darin, daB die quantitative

Berichtigung.
Seite 28 Zeile 13 von oben lies 0,749, statt 7,4 %.
Die letzte Zeile auf Seite 159 mubB richtig heifien:

pH = -éT +pHAcet.

genemmt Wwird, Curcn SeKunddres epenso, und hndet danh zu
seiner Verwunderung, daf ein Gemisch beider die Wirkung for-
dert. Es liegt ihm aber ganz fern, diese héchst einfache Er-
scheinung auf die verschiedene Wasserstoffionenkonzentration
dieser drei Losungen zuriickzufithren. Ein Autor findet, daB
das tiberlebende Herz, mit zuckerhaltiger Salzlosung durchspiilt,



VIII Vorwort.

weniger Zucker verbraucht, wenn das Herz von einem eines be-
stimmten Organes beraubten Tieres stammt, als normalerweise.
Er iibersieht aber, daB man am normalen iiberlebenden Herzen
noch gréBere Schwankungen des Zuckerverbrauchs findet, wenn
man die benutzte Salzlosung durch ganz geringfiigige, von ihm
gar nicht gewliirdigte Manipulationen in seiner Wasserstoffionen-
konzentration andert. Ein Autor findet, daB Traubenzucker ohne
jedes Ferment durch die Alkalitdt des Blutes zerstort wird,
indem er eine Sodalosung von gleicher Alkalitit wie Blut auf
Traubenzucker wirken 1ift. XEr beachtet nicht, daB die aktu-
elle ,,Alkalitat” auch der allerschwéchsten Sodaldsung in Wahr-
heit tiber hundert-, fast tausendmal so grof ist als die des Blutes.
Der eine Autor findet, daBl das Pepsin nur in Gegenwart von
Wasserstoffionen wirkt, der andere, daB es auch ohne diese
wirkt. Beide wissen nicht, daBl es #berhaupt keine wisserige
Losung gibt, die keine Wasserstoffionen enthielte.

Ein Autor, der die hohe Bedeutung der Aziditdt und Alkalitat
an sich richtig zu wiirdigen bestrebt ist, will fiir einen ganz be-
stimmten biologischen Prozefl die Wirkung der Salze untersuchen.
Als er aber auf die Frage nach der Wirkung der Phosphate kommt,
meint er, es sei sinnlos, nach ihrer Wirkung zu fragen, denn unter-
suche man das primare Phosphat, so erzeuge dies gleichzeitig
eine saure Reaktion; und untersuche man das sekundare Phosphat,
so- erzeuge es alkalische Reaktion, so daBl man die Wirkung der
Phosphate an sich gar nicht feststellen konne. Hier ist Richtiges
mit Falschem in sehr komplizierter Weise vermischt.

Diese Beispiele sind zum Teil der neuesten Literatur ent-
nommen. Einen klaren Einblick in diese Dinge zu verbreiten,
die unumgingliche Notwendigkeit, bei allen biochemischen Reak-
tionen die Wasserstoffionenkonzentration zu beachten, iiber-
zeugend vor Augen zu halten, ist der Zweck dieses Buches. Auch
fir den Kliniker hat dieser Wissenszweig eine groBle Bedeutung.
Die Lehre von der sogenannten Azidosis ist ohne ihn nur halb
verstdndlich, und ihre Vernachldssigung hat zu mancher schiefen
Auffassung gefithrt. Auch die Wirkung der Alkalitherapie
und der Trinkkuren mit ,,alkalischen‘‘ Mineralwéssern erscheint
in neuem Lichte. Wenn ich noch erwihne, daB diese Lehre auch



Vorwort. IX

in die Bakteriologie eingedrungen ist und hier zuniichst als
kleinen Anfang die Methode der Saureagglutination gebracht
hat, gleichsam um zun#ichst nur zu zeigen, daB sie auch hier ge-
braucht werden kann, so soll damit nicht gesagt sein, daB ihr
Wirkungskreis hiermit erschopft sei.

Um die Einfithrung der physikochemischen Denkweise
beim Studium der Alkalitat und der dazu gehorigen Methodik haben
sich zuerst v. Bugarszki und v. Liebermann, sodann H. Frie-
denthal und R. Hober verdient gemacht. In experimenteller
Beziehung sind weiterhin besonders die Arbeiten von S. P. L. 86-
rensen vorbildlich, dem sich K. Hasselbalch anschloB. In
theoretischer Beziehung sind vor allem die Arbeiten von Lawrence
J. Henderson zu nennen. Auch W. Pauli hat sich jetzt
der modernen Methoden zur Messung der Wasserstoffionenkon-
zentration beim Studium der allgemeinen Eiweichemie mit
Erfolg bedient. In letzter Linie aber gebiihrt der Dank fiir
die Erschliefung dieses neuen Gebietes den Physikochemikern,
vor allem van’t Hoff, Wilh. Ostwald, Nernst und Arrhenius.

Der Inhalt dieses Buches stiitzt sich zu einem bedeutenden
Teil aunf eigene Versuche. Die Mittel zu ihrer Ausfithrung wurden
mir, abgesehen von den bescheidenen Mitteln meines Laborato-
riums im stidtischen Krankenhaus am Urban, im Jahre 1910 von
der Jagor-Stiftung und im Jahre 1913 von der Zentralstelle fiir
Balneologie zur Verfiigung gestellt. Die Originalarbeiten wurden
iiberwiegend in der ,,Biochemischen Zeitschrift* publiziert.

Berlin, Mai 1914.
Leonor Michaelis.
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A. Theoretische Bedeutung der Wasserstoffzahl.

1. Die elektrolytische Dissoziation des Wassers. Mit der
Theorie der Dissoziation der Elektrolyte, welche Svante Ar-
rhenius (2) im Jahre 1887 vertffentlichte, begann eine neue
Epoche der physikalischen Chemie. Eine grofe Menge von Tat-
sachen, die der Erklirung harrten, wurden mit einem Schlage der
Erkenntnis zugénglich. Die groBe Tragweite dieser Theorie er-
weist sich aber vor allem darin, da8 ihre Konsequenzen noch jetzt,
nach mehr als 25 Jahren, sich immer noch vermehren, und alles,
was in diesen Kapiteln besprochen werden soll, stellt eine Reihe
solcher Konsequenzen dar. Die Arrheniussche Theorie im
Verein mit dem zuerst von Guldberg und Waage, dann aber
hauptséchlich von van’t Hoff aufgestellten Massenwirkungsgesetz
ist der Schliissel fir alle Erwigungen und Befunde, tiber die ich
berichten will.

Zu den Elektrolyten, die der elektrolytischen Dissoziation
unterworfen sind, gehért auch das Wasser. Es nimmt eine
besondere Stellung ein, weil seine Dissoziation auBlerordentlich
gering ist. Diese Dissoziation 148t sich dadurch beweisen, dafl
ganz reines Wasser eine gewisse, wenn auch geringe Leitfihigkeit
fur den elektrischen Strom hat. F. Kohlrausch und A. Heyd-
weiller (85) kamen duich wiederholte Destillation des Wassers
unter ganz besonderen Kautelen zu einem Grenzwert der Leitfahig-
keit, der sich durch weitere Reinigung nicht weiter herabdriicken
lie, und stellten somit zum erstenmal zahlenmiBig die Disso-
ziation des Wassers fest. Spiter wurden dann mehrere andere
Methoden zur Bestimmung der Dissoziation des Wassers gefunden,
die wir sogleich kennen lernen werden, und die die Kohl-
rauschschen Resultate gut bestitigten.

Die chemische Gleichung, nach der die Dissoziation des
Wassers erfolgt, ist

H,0 2 H.+ OH’

Michaelis, Wasserstoffionenkonzentration. 1



2 Theoretische Bedeutung der Wasserstoffzahl.

wo H' das positiv geladene Wasserstoff-Ton, OH' das negatir
geladene Hydroxyl-Ton bedeutet.
Die theoretisch ebenfalls denkbare Dissoziation nach der Gleichuny
H,0 2z 2H 4+ 0”
tritt dagegen jedenfalls quantitativ so auBerordentlich zuriick, daB sie nich
nachweisbar ist.

Nach dem Massenwirkungsgesetz!) geht nun die Dissoziatior

1) Im folgenden wird das chemische Massenwirkungsgeset:
haufig herangezogen werden. Dasselbe hat folgenden Inhalt:

1. Einfacher Spezialfall. Wenn eine chemische Molekiilart A i
2 Molekiilarten B; und B, zerfallen (,,dissoziieren‘‘) kann, so ist das Gleich
gewicht, d. h. der scheinbare Stillstand der Reaktion, erreicht, sobald

Al _,
[Bi]- [B:]
geworden. Die Klammern bedeuten die molaren Konzentrationen der ein
geklammerten Molekiilart. Die Konstante k héingt auBler von der Natur de
chemischen Reaktion auch von der Temperatur ab. Sie heifit di
,LAffinititskonstante dieser chemischen Reaktion. Ihren reziproke:
Wert [B.]"[Bi]
[A]

nennt man auch die ,,Dissoziationskonstante’ des Stoffes A.

2. Allgemeinster Fall. Wenn 1 Molekiil A, + 1 Molekiil A, 4-...
sich umsetzen konnen zu 1 Molekiil B, + 1 Molekiil B, ..., so ist Gleich

gewicht, wenn
[AT-TA] ... k.

[B-[Be] .- .

Befinden sich unter den verschiedenen Molekiilarten 2 oder mehrer
gleichartige, so wird die Regel ganz unveréindert angewendet; z. B. di
Reaktion

1 Mol. H, + 1 Mol. H, + 1 Mol. O, 21 Mol. H,0 + 1 Mol. H,0

Wasserstoffgas Sauerstoffgas Wasserdampf
hat ihr Gleichgewicht, wenn
[H,]-[H,] [0 _,,
[H,0]- [E0]
oder kiirzer geschrieben: Die Reaktion
2 Mol H, 4+ 1 Mol. O, 22 Mol. H,0
hat ibr Gleichgewicht, wenn
[H.]-[0.] _,
H,0°

Dieses Massenwirkungsgesetz gilt aber’ nur unter der Voraussetzung
daB alle miteinander reagierenden und auch die neu entstehenden Molekii.
gattungen in homogener Losung (oder als (as) nebeneinander besteher
Fillt eine der beteiligten Molekiilgattungen teilweise aus der Losung au
so darf man unter der ,,Konzentration* derselben nur die Konzentratio
ihres noch gelost bleibenden Anteiles verstehen.




Die elektrolytische Dissoziation des Wassers. 3

stets bis zu einem Gleichgewicht, welches dadurch charakterisiert
ist, daB
[H)-[OH]_
[H,0] '

Die Klammern bedeuten die Konzentrationen der eingeklam-
merten Molekiilart, gemessen in Grammolekiil pro Liter, oder
in ,,Molen‘“ pro Liter. Da nun die Dissoziation des Wassers stets
sehr geringfiigig ist, so erleidet die Konzentration der undisso-
ziierten Wassermolekiile infolge der Dissoziation keine mefbare
Verminderung, und die Konzentration des undissoziierten Wassers
ist innerhalb der Fehler unserer Messungen gleich der Gesamt-
Konzentration des Wassers; diese aber ist natiirlich eine konstante
GroBe. Bringen wir daher [H,0] auf die rechte Seite der Gleichung
und bezeichnen?!) wir [H,0].k als kg, so lautet die Dissoziations-
gleichung des Wassers

[H7.[OH'] = ky. (1)

kw nennen wir die Nissoziationskonstante des Wassers. Sie
hat bei gegebener Temperatur einen ganz bestimmten Wert,
dandert sich aber mit der Temperatur ziemlich bedeutend, sehr
viel stirker als etwa die Dissoziation der meisten Siuren, Basen
und Salze sich mit der Temperatur andert.

Diese Konstante betragt bei 229 C rund 1014, d. h. ein zehn-
millionstel zum Quadrat. Daraus folgt, daB in reinem Wasser
sowohl die H'-Ionen wie die OH'-Ionen in einer Konzentration
von 10~7 oder ein zehnmillionstel Gramm-Ion pro Liter (ein zehn-
milliontel ,,normal*) vorhanden sind. Diese Zahl erscheint un-
geheuer klein, sie ist aber trotzdem scharf definiert. Wenn man

1) Was man unter der ,,Konzentration* der H,O-Molekiile zu ver-
stehen hat, ist nicht ganz einfach. Denn erstens besteht das Wasser
nicht nur aus einfachen, sondern auch aus polymerisierten Molekiilen;
zweitens darf man bei der Anwendung des Massenwirkungsgesetzes die
Konzentrationen an Stelle der Drucke (Giasdruck, osmctischer Druck) nur
uuter der Bedingung einfithren, dafl es sich um ein ideales Gas oder um
einen in verdiinnter Losung befindlichen Stoff handelt, nicht aber, wenn
es sich um das Losungsmittel selbst handelt. Aus den Untersuchungen
von Nernst geht hervor, dafl man unter [H,0] eine GriBe zu verstehen
hat, welche dem Dampfdruck des Wassers proportional ist. Da nun
dieser bei gegebener Temperatur konstant ist und selbst durch den Ge-
halt des Wassers an gelosten Stoffen in niederer Konzentration relativ
nur sehr wenig gedndert wird, so folgt daraus, daB die fiktive Grofe [H,0]
jedenfalls praktisch bei gegebener Temperatur als konstant zu betrachten ist.

1%
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bedenkt, daBl 1 Grammol einer beliebigen Substanz mit Sicherheit
6.2.10% Molekiile enthilt (Loschmidt’sche Zahl), so folgt daraus
daB in reinem Wasser pro Liter doch noch 6,2.1022.10—7 = 62.1015
Wasserstoffionen, also pro Kubikmillimeter 62.10° oder 62 Milliarden
Wasserstoffionen und ebensoviel Hydroxylionen vorhanden sind.

Lost man in Wasser einen Elektrolyten, so zerfillt dieser
mehr oder weniger vollstindig in seine Ionen. Ist eins von diesen
Tonen ein Wasserstoffion, so wird dadurch in dem Wasser die
Konzentration der Wasserstoffionen um ein gewisses Vielfaches
vermehrt. Da aber die Gleichung (1) stets bestehen bleiben mu,
so folgt daraus, daf} gleichzeitig die Konzentration der Hydroxyl-
Jonen um das gleiche Vielfache vermindert werden muf. Umge-
kehrt ist es, wenn der geldste Elektrolyt Hydroxyl-Tonen abspaltet.
Liefert dagegen der Elektrolyt nur andersartige Tonen, aber keine
H'- oder OH'-Tonen, so hat er auch keinen EinfluB8 auf die Disso-
‘ziation des Wassers. H-Ionen werden von den Siuren und den
sauren Salzen geliefert; OH-Tonen von den Basen und den basischen
Salzen; Elektrolyte, die keine von beiden Ionen liefern, sind die
-echten Neutralsalze (z. B. NaCl).

Hierausfolgt,dal jede wisserigeLésung sowohlH-Tonen
wie OH -Tonen enthalten muB, mag sie sauer, neutral
oder alkalisch reagieren. Eine neutrale Losung ist dadurch
charakterisiert, daB sie gleichviel H'- wie OH'-Ionen enthilt,
und zwar bei 22° je 1077 norm. Eine saure Losung enthilt mehr
als 1077 n. H'-Ionen und weniger als 10~7 n. OH'-Ionen, eine
alkalische umgekehrt. Aber keine, noch so stark saure Losung
ist ganz frei von OH'-Tonen, keine noch so alkalische Lésung
ganz frei von H'-Jonen. Um eine Flissigkeit auf ihre saure, neu-
trale oder alkalische Beschaffenheit genau zu charakterisieren,
geniigt es daher, entweder nur ihre H'-, oder nur ihre OH’-Tonen-
konzentration anzugeben. Da die Resultate unserer Messungen
sich in der Regel auf die H'-Ionenkonzentration beziehen, so
wollen wir die seit mehreren Jahren eingebiirgerte Konvention
innehalten, immer nur die Wasserstoff-Tonenkonzentration anzu-
geben, und wir wollen diese von nun an, zur Vermeidung dieses
langen Wortes, ,,Wasserstoffzahl® nennen und mit dem Symbol
[H] bezeichnen. . Die Definition der

neutralen Reaktion ist daher: [H'] = 10~7
sauren ' " ,, = >10"7¢ bei 22° C
alkalischen ,, ' ,, = <1077
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Hinter der Zahl 107 ist zu denken ,.normal“ oder ,,Gramm-
Ton pro Liter*.

Die [OH ] ist daher stets von der [H'] abhingig, in der Weise,
daB

/ ky
[OH"] [

Stellen wir [OH’] graphisch in einem rechtwinkligen Koordi-
natensystem als Funktion von [H'] dar, so erhalten wir eine Hy-
perbel (Abb. 1).

Von gewissem Interesse ist es noch festzustellen, bei welcher
Reakition die Summe der H'- und OH’-Ionen zusammengenommen
ein Minimum ist. Die Betrachtung der Abb. 1 zeigt, daBl dies bei
neutraler Reaktion ([H'] = 10—7) der Fall ist.
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Abb. 1.
Mathematisch kann man das folgendermafen beweisen. Die gesuchte
GrofBe, [H'] + [OH'], werde als u bezeichnet. Dann ist
u=[H7] + [0H]
ky
u=[H]4 =+

du _1,_k_W
d[H] ~ [H)¥
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Dieses = O gesetzt, ergibt als Minimumbedingung

d. h. [H'] =[O0H’] = Vkw,
neutrale Reaktion. DaB es ein Minimum und kein Maximum ist, ergibt
gsich daraus, daB dzu kw

dET = TP
unter allen Umstéinden einen positiven Wert haben muf.

2. Anderung der Dissoziationskonstante des Wassers durch
fremde Stoffe. Die Konzentration des Wassers an H'- oder OH'-
Ionen kann aber durch Auflésung eines fremden Stoffes nicht nur
dadurch verindert werden, daB dieser fremde Stoff selbst H- bzw.
OH'-Tonen hinzufiigt, sondernauch dadurch, daB er die Dissoziations-
konstante des Wassers éndert. Es ist bekannt, daB die Dissoziation
der Elektrolyte sehr verschieden sein kann je nach dem Losungs-
mittel, in dem man sie auflost. Am grofiten ist stets die Dis-
soziation in Wasser, kleiner in Alkohol, noch kleiner in Renzol.
So wird aber anch die Dissoziationskonstante des Wassers selber
durch Zusatz von Alkohol vermindert Alkohol vermimndert daher
sowohl die H'- wie die OH'-Tonen des Wassers. So hat im Grunde
jeder in Wasser geloste Stoff einen gewissen EinfluB auf die Dis-
soziationskonstante des Wassers, jedoch ist dieser EinfluB bei den
meisten Stoffen dulerst klein, sobald seine Konzentration gewisse
Grenzen nicht tiberschreitet. Obwohl allgemeine Angaben dariiber
kaum zuléssig sind, konnen wir es als einen orientierenden
Anhaltspunkt betrachten, daB selbst die ih dieser Beziehung
wirksamsten Stoffe, wie Alkohol, keinen meBbaren Einflu3
auf kw haben, sobald ihre Konzentration nicht mehr als einfach
normal ist. Da solche Konzentrationen unter physiologischen
Bedingungen niemals vorkommen, spielt dieser Umstand fiir uns
selten eine Rolle, und wir konnen schlechtweg von einer ganz
bestimmten Dissoziationskonstanten des Wassers sprechen, die
nur von der Temperatur abhéngig ist, nicht aber von den im Wasser
gelosten Stoffen.

3. Die GroBe der Dissoziationskonstante des Wassers. Wir
konnen an dieser Stelle nur im groben die Prinzipien erliutern,
nach denen k bestimmt worden ist und die Resultate mitteilen;
wir miissen uns dabei auf die notwendigsten Angaben beschranken.

a) F. Kohlrausch und A. Heydweiller (85) bestimmten
die elektrische Leitfahigkeit von absolut reinem Wasser. Aus
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der vorher bekannten Leitfihigkeit der H-Ionen und OH-Ionen
lie sich dann die Konzentration derselben berechnen. Es ergab
sich (bei 259)

ky = 1,1.10—14

b) W. Ostwald (160), in verbesserter Weise W. Nernst (157),
bestimmten durch die Methode der Konzentrationsketten (S. 119)
die [H'] in einer Natronlauge bekannter Konzentration, in der
die [OH'] sich auf Grund der bekannten elektrolytischen Dis-
soziation des NaOH berechnen lieB. Das so berechnete Produkt
[H'].[OH'] = k ergab (bei 19°)0,8.10 4; nach Lowenherz (98)
(bei 259) 1,41.1074,

c¢) Auf Veranlassung von van ’t Hoff bestimmte J. J. A.
Wijs (239) die Verseifungsgeschwindigkeit des Methylacetat durch
reines Wasser und verglich sie mit der Verseifungsgeschwindigkeit
durch eine Natronlauge bekannter Konzentration. Da diese
Geschwindigkeit der [OH'] proportional ist, so lieB sich daraus
[OH'] fiir reines Wasser berechnen; die [H-] ist in reinem Wasser
dieser gleich, und das Produkt beider ergab

k, = 1,44.1071 (bei 259

d) Salze aus einer schwachen Saure und einer starken Base
sind in Wasser zum Teil hydrolytisch gespalten in freie Saure
und freie Base, welche ihrerseits wiederum elektrolytisch dissoziert
sind und H'- und OH’-Tonen liefern. Da aber die Base stirker
ist, so iiberwiegt ihre elektrolytische Dissoziation und es ergibt
sich daher ein UberschuBf der OH'-Tonen iiber die H--Ionen, der
von der Dissoziationskonstante des Wassers zahlenmiBig abgeleitet
werden kann, wenn die Dissoziationskonstante der schwachen
Sdure bekannt ist. Arrhenius (2) untersuchte die Hydrolyse des
Natriumacetat und fand

ky = 1,21.107 (fiir 259)

Aus der Hydrolyse anderer Salze gewannen mehrere Autoren
dhnliche Zahlen. Hier seien die Ergebnisse von Lundén (99)
mitgeteilt:

Temperatur 100 150 250 400 500

k, = 031 046 1,05 294 517.1071

Bei der heute so vollkommenen technischen Ausbildung
der Nernstschen Konzentrationsketten darf man die Methode
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nach dem Prinzip von Ostwald und Nernst als die genaueste
betrachten. Die zuverlissigsten Messungen mit der Methode
wurden von S. P. L. Sérensen (211) ausgefiihrt und ergaben
im Mittel aus zahlreichen Messungen

ke = 0,73.10714 = 10~1%14 (fiir 189)
Ebenfalls mit Konzentrationsketten wurden von mir folgende
Werte erhalten. Sie wurden aus zahlreichen Versuchen bei ver-

schiedenen Temperaturen und durch graphische Interpolation zu-
sammengestellt:

Temperatur C®° — log k k. Yk,
(d. h. [H"] des
reinen Wassers)

16 14,200 0,63.1071¢ 0,79.10~7
17 14,165 0,68 0,82

18 14,130 0,74 0,86

19 14,100 0,79 0,89

20 14,065 0,86 0,93

21 14,030 0,93 0,96

22 13,995 1,01 1,005

23 13,960 1,10 1,05

24 13,925 1,19 1,09

25 13,895 1,27 1,13

26 13,860 1,38 1,17

217 13,825 1,50 1,23

28 13,790 1,62 1,27

29 13,755 1,76 1,33

30 13,725 1,89 1,37

31 13,690 2,04 1,43

32 13,660 2,19 1,48

33 13,630 2,35 1,53

34 13,600 2,51 1,59

35 13,567 2,71 1,65

36 13,535 2,92 1,71

37 13,505 3,13 1,77

38 13,475 3,35 1,83

39 13,445 3,59 1,89

40 13,420 3,80 1,95

Die kleinen Differenzen gegeniiber den ilteren Angaben mit
gleicher Methode beruhen auf einer besseren Ausschaltung der
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Fehler, z. B. des Diffusionspotentials. In Anbetracht des Um-
standes, daBl die Untersuchungen von Sorensen, weil alle bei
gleicher Temperatur gemacht, die genauesten sind, die meinigen
aber verschiedene Temperaturen umfassen, mochte ich als wahr-
scheinlichsten Wert fiir 18° den von Sérensen empfehlen, wihrend
meine Zahlen fiir den Temperaturkoeffizienten zu benutzen sind.
Sorensen’s Zahl fiir 18° ist 1071414; dje Mittelwerte, die er aus
seinen zu verschiedenen Zeiten angestellten Versuchsserien erhielt,
schwanken zwischen etwa 10—1%11 uynd 101415; meine zu ver-
schiedenen Zeiten erhaltenen Zahlen fiir 18° schwanken zwischen
107149 uynd 10-1413, Der der angefithrten Tabelle aus sehr
zahlreichen Versuchen aus dem Jahre 1913 zugehorige Mittel-
wert von 1071413 fiir 18° steht mit dem Mittelwert von Sérensen
1071414 jn sehr befriedigender Ubereinstimmung.

4. Die Dissoziation der Siuren und Basen. Die einzige, den
heutigen Kenntnissen geniigende Definition einer Saure ist folgende:
eine Siure ist ein Stoff, welcher in wisseriger

‘"Loésung Wasserstoffionen bildet. Und eine Base ist
ein Stoff, welcher in wisseriger Lésung Hydr-
oxylionen bildet. Einen Stoff, welcher sowohl H- wie
OH-Tonen bilden kann. nennt man einen.amphoteren
Elektrolyten oder Ampholyten. Alle Siuren enthalten
ein Wasserstoffatom (oder deren mehrere). Das Saduremolekiil
dissoziiert in wisseriger Losung, indem es durch Aufnahme?)
eines positiven und eines negativen Elektron einerseits ein positiv
geladenes Wasserstoffion, andererseits ein negativ geladenes Siure-
ion bildet, z. B. HCl & H -} Cl'. Diese Dissoziation ist niemals
vollkommen, ein Teil der Siuremolekiile bleibt stets undisso-
ziliert. Diese grundlegende, alle Erscheinungen in befriedigender
Weise erklirende Hypothese ist in ihren letzten Konsequenzen
von Arrhenius begrindet worden. Man kann die Ionen wie
véllig selbstandige Molekiile auffassen. Daher ist auf die Disso-
ziation der Siuren einfach das Massenwirkungsgesetz anwendbar.
Da die Ionenbildung nach der (chemischen) Gleichung

SH=H 4§
verlduft, wo S das Saureradikal, SH also die Siure, H das H-

1) Es ist auf Grund neuerer Anschauungen gut denkbar, da8 die Elek-
tronen nicht bei der Dissoziation erst aufgenommen werden, sondern in
dem undissoziierten Molekiil priformiert enthalten sind. Dadurch &ndert
sich aber an den Betrachtungen nichts.
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[on und S das Siureanion bedeutet, so folgt aus dem Massen-
wirkungsgesetz, daB zwischen den drei Molekiilgattungen SH, S
und H' ein Gleichgewicht besteht, entsprechend der Gleichung
[8]-[H]
TsET S @

Die Konstante k ist fiir jede Saure charakteristisch und hingt
sonst nur noch ein wenig von der Temperatur ab, der Temperatur-
koeffizient ist im allgemeinen klein. Man nennt sie die Disso-
ziationskonstante oder die Affinitdtskonstante der Siure.
Ihre GroBe ist, wie Ostwald gezeigt hat, das einzige rationelle
MaB fir die Stiarke einer Sdure!). Bei den verschiedenen Siuren
wechselt die GroBe von k von sehr groen Werten bis zu den aller-
kleinsten. Wahrscheinlich hat jedes Wasserstoffatom die Tendenz,
ein Ton zu werden Nur ist diese Tendenz je nach der chemischen
Kontiguration, welche das H-Atom im Molekiil einnimmt, ver-
schieden groff und kann unter Umstinden unmef3bar klein werden.
Man kann z. B. den Alkohol oder Zucker als eine Siure mit auler-
ordentlich kleiner Dissoziationskonstante auffassen. Uberall aber,
wo unsere Methoden die Bestimmung dieser Dissoziationskonstante
iiberhaupt noch gestatten, zeigt es sich, daB diese trotz ihrer
Kleinheit eine ganz scharf definierte GroBe hat. Die obere Grenze
der Dissoziationskonstanten anzugeben. ist nicht moglich, weil
bei der Dissoziation der ganz starken Siuren, wie HCI, HNO,,
H,S0O, usw. eine in ihrem Wesen noch ungeklirte Abweichung vom
Massenwirkungsgesetz. eintritt. Bei ihnen ist ndmlich der Bruch

[S7.[H]

[SH]
dafl diese Siuren mit steigender Verdimnung mehr dissoziiert
sind, als ihrer aus groBeren Konzentrationen berechneten Disso-

keine konstante GroBle; er dndert sich in dem Sinne,

1) Es ist zur Vermeidung von Mifiverstdndnissen vorzuziehen, sich an
die Definition der FuBinote S. 2 zu halten und die Affinitdtskonstante als
den reziproken Wert der Dissoziationskonstanten zu definieren. Ist z. B.
die ,,Dissoziationskonstante** der Essigsdure = 1,86 - 10—, so gibt uns diese
Zahl ein MaB fiir die Kraft, mit der die Essigsdure in ihre Tonen zu zerfallen

1
e = 1045 of : .
186 _jo-s = 0938 - 10+° gibt ein Mal fur

die Kraft. mit der die Wasserstoffionen und die Acetat-Ionen sich zu Essig-
siure zu vereinigen bestrebtsind und kann daher als die ,,Affinitdtskonstante*
dieser Ionen bezeichnet werden. Jene Kraft ist ndmlich nach van’t Hoff
proportional dem Logarithmus dieser Konstanten,

bestrebt ist; der reziproke Wert
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ziationskonstanten entspricht. Man kann also bei diesen Sauren
von einer den anderen vergleichbaren Dissoziationskonstanten
nicht sprechen. Folgende Tabelle gibt die Dissoziationskonstanten
einiger schwicherer Siuren und Basen an.

Tabelle 11).

k fir 18°
Salicylsdure 1.1073
Weinsiure 1.10—38
Hippursaure 2,22.10—*
Acetessigsdure 1,5.107¢
Milchsiure 1,35.10¢
g-Oxybuttersiure 2.107%
Essigsdure 1,86.107%
Harnsiure 1,5.10—¢
Kohlensiure 3,04.10~7
Schwefelwasserstoff 57.108
Borsiure- 1,7.10°
Phenol 5,8.10711
Glukose 6.1013
Saccharose 24.10713
Glycerin 7.10-15
Ammoniak 1,8 .105

Ein Beispiel fiir den geringen Temperatureinflufl auf k gibt
folgende Tabelle:
Tabelle 2.
Die Dissoziationskonstante der Essigsdure bei ver-
schiedenen Temperaturen nach H. Lundén (101):

Temperatur k
89 1,819 .10°
100. 1,819.10—°
159 1,843.10—°
189 (interpol.) 1,851 .10

1) Ausfiihrlicheres und Literatur bei Lundén, Affinitdtsmessungen
an schwachen Siuren und Basen. Sammlung chem. u. chem.-techn. Ab-
handlungen. Stuttgart, F. Enke 1908. Die angegebenen Werte fiir Acet-
essigsdure und @-Oxybuttersiure nach Henderson und Spiro (69a);
Phenol, Glukose, Saccharose, Glycerin nach Michaelis und Rona (143).
Betreffs der Konstanten der Kohlensdure vgl. S. 142.
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Temperatur k
200 (interpol.) 1,860.10—°
250 1,840 .10
389 (interpol.) 1,814.10—°
400 1,797 . 10—
50° 1,728 .10—°

5. Wahre und scheinbare Dissoziationskonstante. Bei einigen
Sauren und sehr vielen Basen (fast alle N-haltigen Basen) ist die
freie Saure bzw. Base in reinem Zustand nicht bekannt, sondern
nur ein um 1 Mol. H,O &rmeres Molekiil. So kennen wir die Kohlen-
sdure, H,CO,, nicht selbst, sondern nur das Kohlendioxyd CO,;
und statt der Ammoniakbase NH,OH nur das Ammoniak NH,.
Betrachten wir die Kohlensiure niher. Die Dissoziation derselben
geschieht auf folgendem Wege. Losen wir CO,-Gas in Wasser,
so tritt zundichst in beschrinktem Umfang die Reaktion ein

C0,+ H,0 2 H,C0,.

Das Gleichgewicht dieser Reaktion ist definiert durch die
Gleichung

[00, - [H,0] _

[H,CO;] !

Da [H,0] in verdiinnten Lésungen nicht merklich durch diese
Reaktion vermindert wird, so ist [H,0] konstant und daher auch:

[H,COs]
oo T

k, ist ziemlich klein, d. h. es besteht immer nur ein sehr kleiner
Bruchteil H,CO; neben viel CO,. Nun dissoziiert das Molekiil
H,CO, elektrolytisch:

H,CO; 2 H 4+ HCO,'.

Das Gleichgewicht ist gegeben durch
[H]-[HCOy']

[H;CO;]
Nun kennen wir [H,CO,] nicht genau, sondern nur [CO,].
Dies ist namlich einfach die Konzentration der gesamten geldsten

Kohlensiure, denn die Molekiilart H,CO, ist ja stets nur in ver-
schwindend kleiner Konzentration gegeniiber der Molekilart CO,

=k3
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vorhanden. Wir konnen also statt [H,CO,] seinen Wert k, « [CO,]
einfithren und finden
(] [HCO,] _ky _
[CO,] k,

Dieses k ist es, welches wir allein messen kénnen; es ist also
nur eine scheinbare Dissoziationskonstante; die wahre Dis-
soziationskonstante k,; der Kohlensiure bleibt uns unbekannt.
Wir kénnen aber mit der scheinbaren: Dissoziationskonstante wie
mit einer wahren operieren.

Nach den Untersuchungen von Thiel (226) ergibt sich, daB die
wahre Dissoziationskonstante der Kohlensiure sehr grofi ist
(mindestens 5 - 1074). weit gr6Ber als die der Essigsiure und sogar
der Ameisensiure. Die scheinbare Schwiche der Kohlensiure
kommt nur daher, dafl die eigentliche Kohlensdure H,CO, immer
nur in duberst kleiner Menge neben dem geldsten CO, vorhanden ist.

Von der Stiarke der eigentlichen Kohlenséure H,CO, kann man
sich durch folgenden leichten Versuch eine Vorstellung machen,
der mir schon seit Jahren bekannt ist, aber erst durch die Unter-
suchungen von Thiel einer Deutung zuginglich geworden ist.
Man versetze eine etwa 0,1 n.Ldsung von Natriumbicarbonat
mit ein wenig Neutralrot. Dasselbe ist in der alkalischen
Losung hellgelb. Nun fiige man etwas 0,1 n HCI hinzu, bis die
Farbe nach dem Vermischen rot ist, also saure Reaktion anzeigt.
Wartet man nun einige Sekunden, so geht die Farbe wieder nach
gelb zuriick. Fiigt man wieder etwas HCI zu, so wird die Farbe
erst rot, dann allmahlich wieder gelber. Es handelt sich nicht
etwa um ein allmahliches Entweichen des durch die HCI frei ge-
machten Kohlenséuregases, sondern darum, dag durch die HCl aus
dem Bicarbonat zun#chst die wahre, starke Kohlensiure H,CO, in
Freiheit gesetzt wird, welche erst allméahlich iberwiegend in
CO, + H,0 zerfallt. Die Moglichkeit dieses Versuches beruht auf
der relativ geringen Geschwindigkeit der Reaktion

H,CO,; ~ H,0 + CO,.
Ahnliches gilt fiir die Dissoziation des Ammoniak:
NH; + H,0 = NH,0H
NH,0H = NH, + OH'.
NH,OH ist eine starke Base; es ist nur stets in sehr kleiner Menge
neben NH; vorhanden, und darum liefert NH; immer nur wenig
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NH, -Ionen. Die in Tab. 1 angegebene Dissoziationskonstante
1,8- 1075 ist die scheinbare. Von allen Aminen und Amino-
siuren (in bezug auf ihren basischen Charakter) gilt dasselbe.

6. Die Wasserstoffzahl in reinen Siurelosungen. Die Wasserstoff-
ionenkonzentration, welche dem Wasser durch Zusatz einer Siure
erteilt wird, laft sich folgendermaBien berechnen. Liegt eine reine
Losung der Sdure in Wasser vor, so ist die Konzentration der
Saureanionen gleich der der H-Ionen. Dann kann man also
statt (2) schreiben

[HP _
(sH] = F
oder [H']= yk[SH]. 3)

Angenommen, es seien A Mole einer Siure im Liter Wasser
gelost, so dissoziiert sie zu einem Teil in H-Ionen und Sidureanionen,
ein anderer Teil bleibt undissoziiert. Die Konzentration des un-
dissoziierten Teiles ist [SH] = [A] — [H'].

Daraus folgt

(]
A —(E] -~ @
oder [H']= V%é+kA~§. (5)

Diese Formel vereinfacht sich fiir schwache Sduren in folgen-
der Weise. Wenn die Dissoziationskonstante der Saure sehr klein
ist, so ist die Dissoziation sehr geringfiigig, z. B. weniger als 1 Proz.
Wir werden da mit guter Aunnidherung sagen konnen, daB die
Konzentration der undissoziierten Sdure fast gleich der. ge-
samten Sdurekonzentration ist. Ks ist also annihernd

[H'] = Vk[A] (6)
wie sich direkt aus (3) ergibt, wenn man statt der Konzentration
der undissoziierten Saure [SH], die der Gesamtsidure [A], einsetzt.

Alle diese Betrachtungen gelten auch fiir die Basen, wenn
man statt des H-Tons das OH-Ion in Betracht zieht. Es ist also
bei einer Base

[OH'] = V/k-[BOH]

und bei einer schwachen Base angenihert

[0H'] = Vk-[B]. (7)
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BOH bedeutet den undissoziierten Anteil der Base, B die
Gesamtmenge der Base. Da es einheitlicher ist, die Reaktion
stets durch die Wasserstoffzahl zu definieren, so konnen wir
iberall infolge der Beziehung [H'.]1[OH'] =k, den Ausdruck

k,
[OH'] durch —— ersetzen.

[H]
Dann ist in einer Losung einer Base nach (6) und (7)

[H.] = "—k—‘;!-—";-

Vk[BOH]
und angenshert bei einer schwachen Base
. ky
[H]=-——T_

Vk-[B]

Fiir die ganz starken Basen, NaOH, KOH, ist das Massen-
wirkungsgesetz ebensowenig anwendbar wie fiir die starken Sauren.

Fiir die allerschwichsten Siuren. deren Dissoziationskonstante von
gleicher Grofenordnung mit der des Wassers ist, sowie fiir extrem niedere
Konzentrationen wmittelstarker Siuren gelten obige Ableitungen nicht
mehr streng, weil hier die von dem Wasser gelieferten H-Ionen nicht mehr
zu vernachlissigen sind. Die [H-] der Losung einer solchen Sdure 1Bt sich
folgendermaBen berechnen. Wir wissen zunichst aus (2), indem wir [SH]
= [A] setzen, wozu wir wegen der sehr geringen Dissoziation berechtigt sind,

[E1-[87 _
[A]
Ferner muf die Summe simtlicher positiver Ionen gleich der Summe
simtlicher negativer Ionen sein:

[H]=[87+ [OF’].
Ferner ist nach S. 5
kw
[HT
Aus diesen 3 Gleichungen folgt, wenn wir in der zweiten Gleichung

[S’] mit Hilfe der ersten und [OH’] mit Hilfe der dritten Gleichung eli-
minieren,

[OR]=

g k-[A]
(9= + gy
oder
[H'] =k . [A] F k-
Wir erkennen hieraus, dafi [H'] niemals, auch bei unendlich kleinem k,

unter 1/ Kw, d. h. unter die neutrale Reaktion, heruntergehen kann, und daf
zweitens Sduren, deren k nur wenig verschieden von kw -ist, die [H-] des



16 Theoretische Bedeutung der Wasserstoffzahl.

Wassers duBerst wenig erhohen, so daB z. B. Losungen von Zucker als ,,neu-
tral*“ betrachtet werden diirfen. Die saure Natur des Zuckers &uBert sich
erst dadurch, daBl er die [H'] einer Lauge erhoht, d. h. daBl er NaOH
»»,bindet*,

7. Gemische von schwachen Siuren mit ihren Alkalisalzen.
Wiahrend die Siuren und Basen alle moglichen Abstufungen
der Dissoziation darbieten konnen, ist das bei den Alkalisalzen
der ‘Sduren und bei den Chlorhydraten (Bromhydraten, Nitraten
usw.) der Basen bis auf wenige Ausnahmen nicht der Fall.
Beinahe alle Na-Salze, auch die der schwiichsten Siuren, und alle
Chloride, auch die der schwichsten Basen, verhalten sich in ihrer
elektrolytischen Dissoziation wie die starken Siuren, sie sind sehr
weitgeliend dissoziiert und folgen nicht dem Massenwirkungsgesetz.
Wir kénnen daher mit vorlaufig ausreichender Annéherung sagen,
dafl alle diese Salze vollstindig dissoziiert seien.

Besonders wichtig sind nun diejenigen Dissoziationsverhlt-
nisse, die sich beim Vermischen einer schwachen Siure mit ihrem
Alkalisalz ergeben (oder beim Vermischen einer schwachen Base
mit ihrem Chlorhydrat). Durch den Zusatz des Salzes wird die
Dissoziation der Siure stark herabgedriickt, und mit steigender
Salzmenge immer stirker.

Wenn wir also Essigsiure mit wechselnden Mengen Natrium-
acetat vermischen, haben wir es in der Hand, ganz willkiirlich
alle . moglichen, sehr niederen Wasserstoffzahlen herzustellen, und
dasselbe konnen wir natiirlich mit vielen anderen derartigen
Ssure-Salz-Paaren machen.

Ebenso kann man auch Basen mit ihren Chloriden mischen
und die gleichen Betrachtungen fir die OH-Tonen anstellen.

Von ganz besonderer Bedeutung ist die Berechnung der
Wasserstoffzahl in einem solchen Gemisch z. B. von Essigsiure
und Natriumacetat. Greifen wir zunéchst zuriick auf die Formel (2),
welche allgemein giiltig ist, so folgt aus ihr

k.[SH] _ Kk [undissoziierte Saure] 8
[s1 [Saure-Ton] ®)

In einem Gemisch von Natriumacetat und Essigséure ist nun
die Konzentration der undissoziierten Sdure fast genau gleich
der Konzentration der freien Essigsiure, weil der dissoziierte
Anteil der freien Essigsdure verschwindend klein ist; und die
Konzentration der Siure-TIonen ist fast genau gleich der des Natrium-

[(H']=
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acetats, weil das Natriumacetat fast vollstindig dissoziiert ist.
Wir erhalten so als erste Naherungsformel

_ [Essigséure]
[H]=k- [Natriumacetat] ®

Genauer wird die Formel, wenn wir beriicksichtigen, daf das
Natriumacetat nicht vollkommen dissoziiert ist. Nennen wir
seinen Dissoziationsgrad @, so ist die zweite Niherungsformel,
welche praktisch stets gentigen diirfte:

k  [Essigsiure]

[H]= o [Natriumacetat]

(10)
a hingt von der Konzentration der Losung an Natriumacetat

ab und betrigt fiir einen Natriumacetatgehalt von 0,1 n = 0,79,
far 0,01 netwa = 0,87.

Die a-Werte fiir.die Na-Salze der verschiedenen gebrjuchlichen Siuren
sind anndhernd alle dieselben. Sie kénnen aus der Leitfahigkeit der Salze
berechnet werden. Tst A die molare Leitfihigkeit eines Salzes in der Kon-
zentration ¢, und A, die molare Leitfahigkeit desselben Salzes bei extrem
starker Verdiinnung, so ist der Dissoziationsgrad «¢ der Konzentration ¢

A
o=

Aw

Die Werte von A findet man in F. Kohlrausch und L. Holborn,
Das Leitvermogen der Elektrolyte, 1898, oder Landolt- Bérnstein,
Physikochemische Tabellen.

Diese Formel (10) ist nicht mehr vollig zutreffend, wenn die
Dissoziation der freien Siure nicht mehr zu vernachlissigen ist,
also bei etwas stirkeren Sduren, wie Weinsdure. Die exakte
Formel 1468t sich folgendermafBlen entwickeln:

Die Formel (8) behilt ihre Giiltigkeit; aber wir diirfen die
Konzentration der undissoziierten Saure (SH], nicht einfach
gleich der der freien Essigsiure [E] setzen, sondern = [E] — [H'];
und die Konzentration der Acetationen ist nicht genau gleich
a.[Natriumacetat], sondern einige Acetationen werden auch von
der freien Siure geliefert, in einer Menge, welche = [H-] sein
mufBl. Daher wird aus (8)

k- ((E]—[H])
a[Na-salz] 4+ [H']

Michaelis, Wasserstoifionenkonzentration. 2

[H] =
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Hieraus erhilt man eine quadratische Gleichung fur [H'],
deren Losung ist:

[H = — ?ﬂ*”'z_alzli_k n V<ﬂ3“zhﬂt§)z+k.[E], 11

8. Der Dissoziationsgrad und der Dissoziationsrest der Siuren.

Unter dem Dissoziationsgrad einer Siure in reiner wisse-
riger Losung versteht man das Verhaltnis des dissoziierten Anteils
zu der Gesamtmenge der Siure. Wir wollen diese Definition
jetzt etwas erweitern, so dall sie auch fiir Gemische der Siuren
mit ihren Salzen anwendbarist (127). Unter Dissoziationsgrad einer
Siure verstehen wir dann das Verhiltnis der Siureanionen zur
Gesamtmenge der Saureradikale, gleichgiiltiz in welcher Form,
iitberhaupt. Der Dissoziationsgrad der Essigsdure in einem Essig-
sgure-Natriumacetatgemisch ist also das Verhaltnis der Kssig-
siureanionen zur Gesamtmenge der Essigsiure, sowohl in Form
der freien Essigsaure wie in Form des Natriumacetats. Und unter
dem Dissoziationsrest verstehen wir, in Ergénzung dazu, das Ver-
haltnis der undissoziierten Sdure zur Gesamtmenge der Saure-
radikale. Von diesen Begriffen werden wir spéter eine nutzbringende
Anwendung machen. Wir werfen jetzt mit Ricksicht auf diese
spateren Probleme die Frage auf: wie hingt der Dissoziations-
grad (bzw. der Dissoziationsrest) von der Wasserstoffzahl ab? Wir
denken uns also_anders als vorher, die H-Konzentration als das
gegebene, als die unabhéngige Variable. Da wir in den Ssure-
Salzmischungen ein Mittel kennen gelernt haben, um eine ge-
wiinschte H'-Konzentration in irgend einer Losung in beliebiger
Weise praktisch herzustellen, so gewinnt die Annahme der [H'] als
der unabhiingigen Variablen jetzt eine greifbare Bedeutung.

7

S']
. Wir finden durch
[A]

einfache Rechnung aus der Gleichung (8), indem wir fur [SH]

Der Dissoziationsgrad a ist also gleich

schreiben [A]—[S'], daB [A] oder a ist:
PR S
T k4[H]
oder auch o= = (12)
L
k
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Diese Gleichung stellt also ¢ als Funktion von [H.]
dar, und k konnen wir als den Parameter dieser Funktion
bezeichnen. Wir stellen sie zunichst in Abb. 2 graphisch dar.
Sie stellt eine Hyperbel dar, welche die Nullpunktsordinate spitz-
winklig schneidet.

L

1

0T Z 5 45 7 BRI
Abb. 2.
Dissoziationsgrad einer Siure, deren Dissoziationskonstante = 1 - 10—7

ist. Abszisse: die Wasserstoff-Ionenkonzentration. Ordinate: der Disso-
ziationsgrad.

Viel mehr Einblick in das Eigentiimliche dieser Funktion er-
halten wir aber, wenn wir als Abszisse nicht die Wasserstoffzahl
selbst, sondern ihren Logarithmus wihlen (Abb. 3). Wir wollen
also die Abszisse unserer Kurve logarithmisch transformieren
Bezeichnen wir den Logarithmus von [H'] mit h, so wollen wir jetzt
a als Funktion von h darstellen. Wir erhalten, da [H']= 10b
ist, die Funktion

_k
“=rxiem

Da es fiir die mathematische Behandlung einer exponentiellen
Funktion stets vorteilhafter ist, als Basis des Exponenten die Zahl e
zu wahlen, so wollen wir 10 durch eP ersetzen, wo p den Modulus
des dekadischen Logarithmensystems = 2,303 bedeutet. und es
ist dann
_ k
Tk -erb

Das Charakteristische der Dissoziationskurve ist also:

1. Anfang und Ende ist eine Asymptote zur Abszisse bzw.
einer zur Abszisse parallelen Linie.

a

2%
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2. Der mittlere Teil stellt eine fast geradlinig verlaufende
Strecke dar. Die Mitte dieser annihernd geraden Linie schneidet

7

\
\

05

N\
w -9 -8 7 -6 -5 -4 -3
Abb. 3.

Dissoziationskurve einer Siure mit der Dissoziationskonstante 1 - 10~7.

Abszisse: der dekadische Logarithmus der Wasserstoff-Ionenkon-
zentration.

Ordinate: der Dissoziationsgrad, a.

Der MaBstab der Ordinate ist um das 5fache gegeniiber dem der Ab-
szisse vergrofert.

In dem mit X bezeichneten Punkt ist a = /,, und der FuBpunkt der
Ordinate gibt den Logarithmus der Dissoziationskonstanten an.

-0 -9 8 -7 6 -5 % -3
Abb. 4.
Dissoziationsrestkurve einer Siure unter gleichen Bedingungen wie Abb. 3.

Stellt gleichzeitig die Dissoziationskurve einer Base mit der Disso-
ziationskonstanten 1.10—7 dar.

die zugehérige Ordinate unter einem charakteristischen Winkel
(s. weiter unten). - Diese Mitte stellt zugleich einen Wendepunkt
der Kurve dar.
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Zeichnen wir die Kurve z. B. fiir k = 10~7, so erhalten
wir folgendes Bild (Abb. 3). Charakteristisch fiir den Verlauf
dieser Kurve ist, dafl sie sich bis fast zu dem Abszissenpunkt
—8 kaum von dem Wert 1 entfernt, dann steil, fast geradlinig
abfillt und von dem Abszissenpunkt — 6 an kaum mehr von
0 verschieden ist und sich weiterhin nicht mehr merklich andert.
Eine praktisch ins Gewicht fallende Abhingigkeit des o von h ist
also nur in dem engen Intervall —6 bis —8, allenfalls noch
— 5,5 bis — 8,5 bemerkbar. Der Kurvenpunkt, entsprechend
dem Abszissenpunkt — 7 (= log k) ist ein singuldrer Punkt und
stellt einen Wendepunkt der Kurve dar, indem er den Ubergang
des nach oben konkaven in den nach oben konvexen Teil der Kurve
darstellt. Dieser singulire Punkt, auf die Abszisse projiziert,
(— 7), hat die Bedeutung, daB er den Parameter unserer Funktion
anzeigt, indem dieser = 1077 ist.

Das Verhaltnis des undissoziierten Anteils der Siure zur
Gesamtmenge der Sdure wollen wir als den Dissoziationsrest, o,
bezeichnen. g ist = 1 — @ und daher folgt aus (8) oder aus (12)

0 [H] 1
Tk+[H] ., k- (13)
1 N
h + ]
D

Diese Funktion ist, graphisch dargestellt, ein genaues Spiegel-
bild der vorigen. Sie hat an derselben Stelle wie die vorige ihren
Wendepunkt (Abb. 4).

DaBl dieser Punkt ein Wendepunkt ist, ergibif sich mathematisch aus

. . - . k
folgendem. Differenzieren wir die Funktion a = E T on’ wo ﬁ ________
und e die Basis des natiirlichen Logarithmensystems ist, zweimal hinter-

einander nach h, so ist
de N\ kperh

dh~ (k- eph)? (15)
d2a —k.p?.eph (k -} eph)? — 2k p?e’ph (k|-erh) (16)
dnz— "(k + eph)t :

Wird nun k = eph, so wird dieser zweite Differentialquotient = 0,
d. h. fiir k = eph oder fiir log [H'] = log k hat die Kurve einen Wendepunkt.

Dieser Wendepunkt hat noch eine andere Bedeutung. Da in

1
ihm k = eP!, so wird o= 5 und ebenso p = 3
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Wo also die Ordinate die Halfte der maximalen
Hoéhe hat, gibt ihr Fulpunkt in der Abszisse den Log-
arithmus der Dissoziationskonstanten an. Der Parameter
unser Funktion hat also physikalisch die Bedeutung, daB er die
Dissoziationskonstante darstellt.

Fir andere Werte von k verlauft die Kurve dieser eben be-
schriebenen vollkommen parallel. Man braucht nur den MaBstab
der Abszisse so weit nach rechts oder links zu verschieben, da8 die

1
zu dem Punkte log k der Abszisse gehorige Ordinate = ) ist.

Von Interesse ist nun noch der Winkel, unter dem der mittlere Teil
der Kurve, der also ziemlich genau eine Gerade darstellt, die Ordinate
schneidet. Nach den Grundsitzen der Differentialrechnung stellt der
Differentialquotient die Tangente des von uns gesuchten Winkels dar. Be-
denken wir ferner, daB in diesem Punkt ePh =k, so folgt durch Einsetzen
in (15)

da P
dhfirh=p Ink =log®k — 4
By P
und der Neigungswinkel selbst = arc tg ~4P—

Da p=2,303, so ist%=0,576 und arc tg 72— fast genau 30° Mar

mufl, damit dieser Neigungswinkel realisiert wird, darauf achten, daf
die Ordinate graphisch in dem gleichen MaBstab gemessen wird wie die Ab.
szisse. Ist der MaBstab der Ordinate graphisch um das n-fache gegeniibes
der Abszisse vergroBert, so ist auch die Tangente des Neigungswinkels un
das n-fache grofler als soeben angegeben. (In unseren Zeichnungen, Abb. ¢
und 4, ist n = 5 und daher die Tangente = 2,88 und der Neigungswinke
selbst = etwa 719.)

9. Der Wasserstoffexponent. Es ist also fiir die graphisch
Darstellung vorteilhaft, mit dem Logarithmus der Wasserstoff
zahl statt mit ihr selbst zu operieren. Aber auch die Methods
der Konzentrationsketten gibt in direkter Weise zunschst nur dieser
Logarithmus. Es hat sich daher mit Recht der Vorschlag vor
S. P. L. Sérensen (211) eingebiirgert, zur Charakterisierung eine
Liosung statt ihrer Wasserstoffzahl selbst deren Logarithmus anzu
geben, und zwar, da dieser nur in extrem seltenen Fillen, in bio
logisch in Betracht kommenden Fillen niemals, ein positives Vor
zeichen hat, ohne das selbstverstindliche Minuszeichen.

Diese Zahl nennt S6rensen den Wasserstofféxponenten
Pr- Um die Beziehung zwischen Wasserstoffzahl und Wasser
stoffexponent geldufig zu machen, gebe ich einige Beispiele.
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Es ist identisch

[H]=1,00 mit pra; = 0,00
[H']=1,00.10"5 mit pm; = 5,00
[H']=2,00.10"% mit pg =470
denn log 2. 10— =0,30—5 = — 4,70
[H']=5,00.10"20 mit py = 9,30
pg wird mit steigender Sduerung kleiner, [H] groBer.

Es mogen hier fiir einige gebrauchlichere Losungen die [H']
und py angegeben werden.

[H] g (bei 189)
n.HCl 0,8 0,10
0,1 n HCl1 0,084 1,071
0,01 n HCI 0,0095 2,022
0,001 n HClL 9,7.107¢ 3,013
0,0001 n HCl 9,8.1075 4,009
n Essigsiure 43.10°3 2,366
0,1 n Essigséure 1,36.10—3 2,866
0,01 n Essigsiure 43.10—¢ 3,366
0,001 n Essigsaure 1,36.10—¢ 3,866
n NaOH 0,90.10~% 14,05
0,1 n NaOH 0,86.10713 13,07
0,01 n NaOH 0,76.10712 1212
0,001 n NaOH 0,74.101 12,13
n NH, 1,7.10712 11,77
0,1 n NH, 54.10712 11,27
0,01 n NH, 1,7.10~11 10,77
0,001 n NH, 54,1010 10,27

10. Abhiingigkeit der Wasserstoffzahl von der Temperatur.

Da die Dissoziationskonstante der allermeisten Sduren mit
der Temperatur sich nur sehr unbedeutend sndert, kénnen die auf
die Sauren beziiglichen Werte zwischen 18° und 40° meist ohne
merklichen Fehler in gleicher Weise benutzt werden. Die (OH'] der
gleichen Fliissigkeiten mufl dagegen, da k, von der Temperatur
stark abhingig ist, stark von der Temperatur abhéingen. So ist:

bei [OH'] Pox

in 0,01 n HCI 18° 7,6.10713 12,12
380 3,6.10—12 11,44
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Umgekehrt ist bei den Basen die [OH'] in einer von der Tem-
peratur nur wenig abhingigen Weise definiert; infolgedessen
muB hier die [H'] von der Temperatur stark abhingen, z. B.

bei  [H] Py
in 0,1 n NH, 18° 54.10-12 11,27
380 2,5.10~11 10,60

11. Anwendung auf die Berechnung des Dissoziationszustandes
der Siduren in physiologischen Fliissigkeiten, insbesondere der
Kohlensiure im Blut. Mit Hilfe dieser Betrachtungen sind wir
nun in den Stand gesetzt, eine fiir die Physiologie hochst wichtige
Frage restlos zu l6sen, deren Beantwortung auf Grund der #lteren
Anschauungen zu grofen und unfruchtbaren Debatten gefithrt hat.
Wenn wir die Gesamtkonzentration irgend einer Siure in einer
physiologischen Fliissigkeit kennen, d. h. wenn wir wissen, wieviel
von der Saure in irgendwelcher Form, als freie Siure und als Salz
zusammengenommen vorhanden ist, und wenn wir aulerdem die
Wasserstoffzahl dieser Fliissigkeit bestimmen, so kénnen wir
daraus berechnen, wieviel Siure in undissoziiertem Zustand und
wieviel dissozuert vorhanden ist. Da die freien Sauren, wenn sie
schwache Sauren sind und wenn gleichzeitig ihr Alkalisalz zu-
gegen ist, praktisch ganz undissoziiert sind, und da die Salze
dieser Sauren in den hier in Betracht kommenden Verdiinnungen
beinahe vollig dissoziiert sind, so kommt das auf dasselbe heraus,
wenn wir sagen: wir konnen feststellen, wieviel von der Saure
in freiem Zustande und wieviel in gebundenem Zustande, als Salz,
vorhanden ist. Auf diese Nutzanwendung haben zuerst Hender-
son und Spiro (69, 69a) hingewiesen.

Als typisches Beispiel einer solchen Nutzanwendung behandeln
wir die Frage, wieviel von der im- Blut vorhandenen Kohlensiure
frei und wieviel als Bikarbonat enthalten ist. Hier wird sich
sofort die Uberlegenheit dieser physiko-chemischen Anschauungen
iiber die alteren Vorstellungen zeigen. Die Dissoziationskonstante
der Kohlensture ist fiir 18° = 3,04.10~7. Hieraus wurde sie fiir
38% zu etwa 4.1077 von Henderson berechnet. (Eine genaue
experimentelle Nachpriifung dieses Wertes wire erwiinscht.)
Ferner ergebe z. B. die Messung vendsen Blutes mit Gasketten
fiir 38° [H'] =4,5.1078. Wir entwerfen also eine Dissoziations-
restkurve fiir eine Saure, deren k = 4.1077 oder logk = — 6,40
ist und entnehmen dieser Kurve, wie gro8 der Dissoziationsrest g
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fir [H-] = 4,5.1078 bzw. fir log [H'] = —7,35 ist. Oder wir be-
nutzen die Formel
[H]

TR H]
nur rechnerisch und finden durch Einsetzen der Werte

B 045107
= 410704510

= 0,101,

d. h. es ist rund 1/;, der Gesamtkohlensiure frei, 9/;, als Bikar-
bonat vorhanden.

Diese und alle d&hnlichen Rechnungen bediirfen nun noch einer
kleinen Korrektur.

Ein Teil des Bikarbonat ist namlich auch in undissoziierter
Form als NaHCO, vorhanden, und diese Molekiilart haben wir
bisher ganz vernachlissigt. Die sinngemifBle Definition des Dis-

soziationsrestes o’ wire das Verhaltnis von CO,-Molekillen zur
gesamten Kohlensiuremenge:

- [CO,]
¢ = [CO.] + [HCO,] + [NaHCO,]

Nun steht die Konzentration der Bikarbonationen zum un-
dissoziierten Bikarbonat in einem ganz bestimmten Verh#ltnis,
welches durch den Dissoziationsgrad des Natrium-Bikarbonats
bestimmt ist. Alle Natriumsalze sind sehr stark dissoziiert, und
zwar hingt ihr Dissoziationsgrad von der Gesamt-Na'-Konzentration
ab. So ist z. B. CINa bei einem Na-Gehalt von 0,1 n zu etwa
90 Proz., bei einem Na-Gehalt von n/,y, zu 95 Proz. dissoziiert.
Der Dissoziationsgrad hingt also nur ziemlich wenig von der
Na-Konzentration ab. Bei Na-Salzen schwicherer Sauren ist die
Dissoziation ein wenig geringer. Von dem Natriumbikarbonat
kann man, obwohl der Wert ganz genau noch nicht bekannt ist,
mit einer den Bediirfnissen vorlaufig geniigend entsprechenden
Genauigkeit den Dissoziationsgrad ¢ im Blut zu 0,8 ansetzen.

D. h. in einer dem Blute entsprechenden Bikarbonatlosung ist

[HCOy]
[HCO,'| + [NaHCO;]

=0=0,8.
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HCO,’
Hieraus ergibt sich [HCO,'] + [NaHCO,] = [ 603 | ind dieses
in die Definitionsgleichung von ¢’ eingesetzt, ergibt
0/ — [002]

1
[C0y] + 5 - [HCOy.

Um nun festzustellen, wie man aus dem gemif der [H-]berech-
neten g zu dem korrigierten Werte Q' gelangen kann, schreiben wir

, 0,]
Q =
[CO,] + [HCO;') <§ [HCO4']
1_ [ ]—I— [HCO,'] <l ) [HCO, ]
¢ Co, d [CO,T
1) e~ Y
=== = ——1
¢ ¢ \0
1 1 1
¢ a9
J-o
! - 5 . 1
S Gy a7
Im speziellen Fall fiir g = 0,101 und 6 = 0,8 ist
o = 0,0824.
D. h. 8,2 Proz. der Gesamtkohlensdure sind frei, und
daher 91,8 ,, sind als Bikarbonat vorhanden,
und zwar 73,4 ,  als Bikarbonat-Ton,
und 18,4 ,, als undissoziiertes Natriumbikarbonat.

Die Genauigkeit dieser Zahlen hingt nur davon ab, mit welcher
Genauigkeit [H'], k und § bekannt sind. [H-] ist heute mit grofer
Genauigkeit bekannt, § und k fiir 38° aber wohl noch nicht so gut.

Was die Dissoziationskonstante der Kohlensiure betrifft, so
zeigten meine eigenen Untersuchungen (137), dafBl ihr Wert von der
Temperatur noch weniger abhingig ist, als Henderson ver-
mutete, so daB Gemische von Natriumbikarbonat und Kohlen-
sdure bei 18° und bei 38° innerhalb der Fehlergrenzen der Messung
die gleiche [H'] haben. Um so auffilliger ist die von mir be-
obachtete Tatsache, dal beim Blut und Serum pg fiir 18° stets
um 0,21 (nach Hasselbalch (64) um den nur wenig davon ab-
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weichenden Wert von 0,17) kleiner ist als bei 38¢. Dies kann
vielleicht auf einen noch nicht genauer bekannten Einflufl des
Eiweilles zuriickgefithrt werden; sei es, da} die Sauredissoziations-
konstante des EiweiBles stark von der Temperatur abhingig ist,
sei es, dafl das Eiweil} einen kleinen, aber stark von der Temperatur
abhéngigen Teil der Koblensiure in komplexer Weise (analog
den Carbaminosiuren ?) bindet. Genauere Untersuchungen hieriiber
fehlen noch. Essei fernerdaran erinnert, daf essich hier iiberall um
die ,,scheinbare* Dissoziationskonstante der Kohlensiure handelt,
wahrend die ,,wahre‘“ Konstante hier ohne Interesse ist. Es ist
iibrigens sehr wahrscheinlich, dafl die scheinbare Konstante etwas
grofler als die hier gebrauchte (3,04.1077) ist. Das entspricht
sowohl einem neueren Befunde vonThiel (225), wie meinen eigenen,
gemeinschaftlich mit Rona vorgenommenen, noch nicht publi-
zierten Messungen. k diirfte zum Mindesten etwas mehr als
4 .1077 betragen, und danach wiren die obigen Rechnungen zu
korrigieren. Ferner diirfte J eher ein weniger kleiner als 0,8
sein. Hier gilt es also nur noch, die Kenntnis der notwendigen
Konstanten zu verbessern. ‘

In derselben Weise laBt sich der Dissoziationszustand der
anderen Siuren im Blut oder Harn bestimmen, wenn wir die
[H'] dieser Fliissigkeiten kennen, was Henderson zuerst bestimmt
ausgesprochen hat.

Acetessig-| Milch- §-Oxy- Phosphor-| Kohlen- | Trauben-
[H]= " . butter- N -
séure siure . sdure séure zucker
siure
4,5-10—8 0,0003 0,0003 0,0023 0,18 0,10 1,00
(Blut)
1,5-10—7 0,001 0,0011 0,0075 0,43 0,27 1,00
(Organsifte) r
1-10—¢ 0,0066 0,0074 0,048 0,83 0,71 1,00
(Saft d.spontan
gesduerten iso-
Lierten Muskels
oder saurer
Harn)
1-10—3 0063 0,069 0,33 0,98 0,96 1,00
(sehr saurer
Harn)
1,7-10—2 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
(Magensaft)
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Umstehende Tabelle gibt den Wert fiir ¢ von einigen physio-
logisch wichtigen Sauren bei einigen physiologisch wichtigen [H-].

@ bedeutet den nach der angeniherten Formel berechneten,
unkorrigierten Wert. Es bedeutet die Menge der freien Siure,
wenn die Menge der betreffenden Gesamt-Siure = 1 gesetzt
wird. Unter ,freier Siure“ ist bei Phosphorsiure das primire
Phosphat zu verstehen.

D.h.also: Milchsdure kann in Blut von physiologischer Alkalitét
nur zu 0,039/, als freie Saure, zu 99,979/, als Salz enthalten sein;
Traubenzucker ist vollkommen frei, die Alkalitit des Blutes reicht
nicht aus, um das Glukose-Natrium-Salz zu bilden; die Milch-
sdure im Safte des spontan gessiuerten Muskels ist nur zu
7,49, als freie Saure vorhanden, usw.

12. Anwendung der Formeln auf mehrwertige Sduren und
Basen. Wir gehen einen Schritt weiter und betrachten die mehr-
basischen Sduren bzw. die mehrsiurigen Basen. Z. B. die Phos-
phorsiure ist imstande, drei H-Atome als Ionen abzudissoziieren,
némlich

H,PO, = H- + H,PO,’ (18 A)
H,PO, = H' + HPO,” (18 B)
HPO,” = H- + PO, (18 C)

Es gibt kaum mehrbasische Siuren, bei denen die Tendenz,
das eine oder das andere H-Ion abzudissoziieren, ganz gleich
groB ist. In der Regel ist die Tendenz, ein H-ITon abzudisso-
ziieren, viel groBer, als die, das zweite abzudissoziieren, und diese
wiederum viel grofler, als die Dissoziationstendenz des dritten
H-Tons. Solche Siuren dissoziieren, wie Ostwald sich ausdriickt,
stufenweise. ZahlenmiaBig kann man diese verschiedenen Ten-
denzen so angeben, daf man fir jede dieser Dissoziationsstufen
ihre eigene Dissoziationskonstante angibt.

So ist
[H]-[H,PO,’] . sehr groB, nicht konstant, wie (19 A)
[H,PO,] ~ ! bei starken Mineralsiuren
[—H[]?[H%}(% =k,=2,0.10—"fiir 18" bzw. 2,4- 10— £iir38°. (19 B)
2£' Uy -
[H'][PO,"]

=k;=ca.10-12, (190)

P,

[(HPO,"]
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Dieser Umstand erleichtert nun unsere Betrachtungen sehr
erheblich. Angenommen, wir hitten die Aufgabe, den Disso-
ziationsgrad der Phosphorsidure - bei einer [H']=10"7 zu be-
stimmen, und zwar das Verhiltnis der HPO,”-Ionen zur Gesamt-
Phosphorsdure. Aus der Formel (18 B) kénnen wir aber, wenn
wir eine Umformung analog der Gleichung (12) (S. 18) vor-
nehmen, nur das Verhéltnis der zweiwertigen Phosphorsiureionen
zu der der Summe der einwertigen und der zweiwertigen Phos-
phorsiureionen bestimmen. Gesucht ist aber

[HPO,"]
[H3P04] + [H2PO‘LI] + [HPO4"] + [PO‘!-”’].

o=

(20)

Von dem Molekiill H,PO, wissen wir nun, dafl es niemals in
erheblichen Mengen existieren kann, da es als starke Saure unter
allen Umstéinden im Sinne der Gleichung (18 A) weitgehend
dissoziiert ist. Andererseits koénnen wir die Menge des PO,
aus der Gleichung (18 C bzw. 19 C) abschitzen. Denn wiederum
unter Anwendung der obigen Betrachtungen entnehmen wir, daf
der Dissoziationsgrad

[P0,

[HPO,"] +[PO,"]

bei einer [H'] von 10712 (= dritte Dissoziationskonstante
der Phosphorsiure) = 0,5 ist, daB er also bei [H'] = 10-10
schon sehr klein sein mufl und von 107? an praktisch iiberhaupt
zu vernachlissigen ist. D. h. bei einer H-Konzentration von 10~7
sind iitberhaupt keine PO,"’-Tonen in meBbarer Menge vorhanden.
Die gesamte geloste Phosphorsiure setzt sich also fiir [H'] = 107
zusammen nur aus HPO,”- und H,PO, -Tonen.

Wir kénnen daher in (20) das Glied [H,PO,] und das Glied
[PO,""] vernachlassigen, und der Dissoziationsgrad o 158t sich daher
allein mit Hilfe der zweiten Dissoziationskonstante k, aus Gleichung
(19 B) berechnen und ist, wenn [H']= 0,45.10""

ok 2,4-10—7
Tk, [H] 24-10 74045107

Qo=

a

= 0,842,

D. h. von den gesamten im Blute vorhandenen Phosphor-
sdure-Ionen ist 849/, als HPO"”;-Ton und 169/, als H,PO, -Ion ent-
halten. Daneben ist noch ein kleinet Teil als undissoziiertes pri-
méres, ein anderer als undissoziiertes sekundéres Natriumphosphat
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vorhanden, der ganz genau noch nicht angegeben werden kann, da
der Dissoziationsgrad des priméren und des sekundiren Natrium-
phosphats nicht genau genug bekannt sind. Sollte das spiter der
Fall sein, so kann man #hnliche Korrekturen anbringen, wie es
oben fiir das Bikarbonatgemisch gegeben wurde. Den Disso-
ziationsgrad des priméren Phosphats kénnen wir mit Henderson
iibrigens zu angenshert 0,8, den des sekundéren zu 0,64 schitzen.
Wir werden also wahrscheinlich durch unsere angendherte Rech-
nung das Verhiltnis von primérem zu sekundirem Phosphat ein
wenig zu klein finden und es wird dieses Verhaltnis daher méglicher-
weise nicht wie 1: 5,33, wie aus dem obigen Ansatz folgen wiirde,
sondern wie etwa 1:5,7 sein. Auch experimentell liee sich diese
Zahl genau feststellen, indem man ausprobierte, wieviel priméres
und sekundédres Phosphat man mischen mufl, um bei einer dem
Blute gleichen Konzentration an Na und an Gesamtphosphaten
bei 38° die [H'] = 0,45.10—8 zu erhalten.

13. Dissoziationsgrad und Dissoziationsrest bei zweibasischen
Sduren. Das klare Verstdndnis der Dissoziationsverh#ltnisse zwei-
basischer Sauren im allgemeinen héngt nur von der Anwendung
gunstig gewahlter Funktionen ab. Ich glaube, durch die Ein-
fuhrung des ,,Dissoziationsgrades in seinem erweiterten Sinne
und des ,,Dissoziationsrestes’ als Funktion der Wasserstoffionen-
konzentration auch hier das Verstdndnis am besten zu erleichtern.
Wir werden nunmehr dieselben Funktionen fiir eine zweiwertige
Séure entwickeln.

Wir definieren hier: der primire Dissoziationsgrad a, einer
zweiwertigen Saure ist das Verhaltnis der einfach geladenen Tonen
zur Gesamtmenge der Sdure; der sekundire Dissoziationsgrad a,
ist das Verhaltnis der doppelt geladenen Tonen zur Gesamtmenge
der Saure; der Dissoziationsrest ¢ ist das Verhiltnis der undis-
soziierten Sduremolekille zur Gesamtmenge der Siure. Von dem
undissoziierten Anteil der Salze sehen wir zunichst wieder ganz
ab. Ist [A] die Konzentration der undissoziierten Sdure, [A']
und [A”'] die der beiden méglichen Tonenarten, so ist also

Y

AT AT A7)

A7

* T AT AT+ A7)
[A]

CCRAFAIFAT
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Nun ist nach dem Massenwirkungsgesetz

(A7 [H) _
T o
A7 J[H] _
FY

wo k, die erste, k, die zweite Dissoziationskonstante der Saure
bedeutet.
Aus den Definitionsgleichungen folgt:

AL ]
o AT I
1Al
a2 [AII] + [AII] +
L Y |
e Tt
und durch Elimination von [A], [A'] und [A”] folgt schlieBlich:
1
= - (21)
H]  k
T TE]
1
0y = . . (22)
2= [T, [EP
b kz + k1 : kz
o : (23)

k, | ki-ky
VrmT T ET
Wenn wir diese Funktionen fiir bestimmte Fiélle graphisch
darstellen, indem wir wie frither den Logarithmus der [H-] als unab-
hingige Variable wahlen, so ergibt sich folgendes Bild (Abb.5, 6, 7).
Die Dissoziationsrestkurve (9) verlauft kaum anders als bei einer ein-
basischen Siure. Die sekundére Dissoziationskurve (a,) hat die
iibliche Form einer Dissoziationskurve. Die bedeutendste Verénde-
rung erfihrt die priméire Dissoziationskurve (¢;). Sie hat denselben
Verlaufstypus wie die spiter zu entwickelnde Dissoziationsrest-
kurve eines amphoteren Elektrolyten, indem sie ein Maximum zeigt.
Wie bei dieser, ist die Art dieser Maximumbildung von der GroBe
der beiden Dissoziationskonstanten abhingig. Ist k; und k, sehr
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grad (fiir die Kurve @;); bzw. der sekundire Dissoziationsgrad (fiir die Kurve
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verschieden voneinander (Abb. 5), so bildet sich ein breites und
unscharfes Maximum, welches praktisch den Wert 1 erreicht. Ist
k, und k, niher beieinander (Abb. 6), so wird erstens das Maximum
scharfer, zweitens erreicht es nicht ganz den Wert 1; und diese
beiden Merkmale treten bei sehr grofer Nachbarschaft von k; und
k, (Abb. 7) immer deutlicher hervor. Als extremsten Fall konnen
wir den betrachten, daB k, = k,, d. h. daB wir eine Saure mit
zwei ganz gleichwertigen ionisierbaren H-Atomen haben. Dann
bleibt o, stets = 0, d. h. es bilden sich immer nur undissoziierte
Stduremolekiille und doppelt geladene Saureionen, niemals aber
einfach geladene Ionen. Ein solcher Fall ist aber kaum zu er-
warten.

Von besonderem Interesse ist nun noch die Lage des Maxi-
mums der priméren Dissoziationskurve. Um das Maximum zu
charakterisieren, werden wir die Funktion

1
(H']
ke,

ay =

14+ K

+ [—ﬁ'T

differenzieren und ihren Differentialgquotienten gleich 0 setzen.
Rechnerisch einfacher ist es, das Minimum der inversen Funktion

L, H | Kk
o PR TET

zu bestimmen, indem wir ihren Differentialquotienten

+

gleich 0 setzen. Alsdann ist!)
[H]=Vk, -k, (24)

und diese Gleichung stellt die Maximumbedingung fiir a, dar.
Der Betrag dieses Maximalwertes von a; ergibt sich, wenn wir

1) Man beachte die Analogie zu dem Maximumwert des Dissoziations-
restes eines Ampholyten (dem isoelektrischen Punkt), S. 39, Gleichung (29).

k .
Man braucht nur k, fiir ka und k, fir % zu setzen. Dasselbe gilt fiir die

Gleichung (23), welche der Gleichung (28), S. 36 entspricht. Daselbst moge
man auch fiir ¢ maxim. eine der Gleichung (25) in demselben Sinne analoge
Gleichung nachtragen.

Michaelis, Wasserstoffionenke tration 3
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den soeben gefundenen Wert von [H'] in die Gleichung fiir a

einsetzen, und zwar ergibt sich
1

- 1+ 2]/
1
Ist 2]/;2 klein gegen 1, so wird der Maximalwert von a, praktisct
1

(25)

= 1 zu setzen sein, gleichzeitig ist das Maximum breit. Ist jene:
Ausdruck aber gegen 1 nicht zu vernachlissigen, so erhebt sich de:
Maximalwert nicht so hoch, sondern wie in Abb. 6 und 7. Ist k

k
k—zetwa > 1073, so stellt der an
1

steigende und der absteigende Ast je ein Stiick einer Dissoziations
rest- bzw. einer Dissoziationskurve dar, und die beiden Ordinaten
welche die Hohe 1/, haben, zeigen in ihrem Fufipunkt auf de:
Abszisse die Logarithmen von k; und k, an. Diese beiden charak
teristischen Punkte sind in Abb. 5 mit einem Kreis umzogen.

Nunmehr bietet es keinerlei Schwierigkeit, im Bedarfsfalle
auch die etwas komplizierteren Funktionen bei mehrwertiger
Sauren zu berechnen. Sobald das Verhiltnis zweier aufeinander
folgender Dissoziationskonstanten > etwa 1073 ist, kann mar
ohne merklichen Fehler die Kurven aus einfachen Dissoziations
und Dissoziationsrestkurven zusammensetzen.

~ Fir mehrsiurige Basen gilt alles ebenso, wenn man [OH'
fur [H-] setzt.

Eine Folge der stufenweisen Dissoziation ist es, dafl bei mehr
wertigen Sauren drei- oder gar vierwertige Ionen nur bei extren
alkalischer Reaktion existenzfihig sind. So ist z. B. im Blut da:
CO,""-Ion (d. h. Soda) und das PO,”’-Ion (d. h. tertisres Phosphat
nicht in praktisch in Betracht kommendem Grade existenzfihig

Einige Dissoziationskonstanten zweibasische:
Sdauren (aus Landolt-Bornstein, Physik.-chem. Tabellen)

sehr verschieden von k;, d. h. ist

K, K, 1;:
Oxalgaure . . . . . . 38.-102 | 4,9-10-5 780
Malonsgure . . . . . . 1,56.10-3 | 2,1.10-% 710
Bernsteinggure . . . . 6,6.10—° | 2,7.10-¢ 25
Fumarsure . . . . . 94.10% | 32.10°5 29
Maleinsgure . . . . . 1,4.10-2 { 26-107 5400
Kohlensture?) . . . 3.107 6-10—1| 5000

1) Beziiglich k; vgl. S. 12; k, nach (4a).
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14. Die Dissoziation der amphoteren Elektrolyte. Amphotere
Elektrolyte sind solche, welche sowohl als Séuren auftreten und
daher mit Basen Salze bilden, wie auch als Basen auftreten und
daher mit Siuren Salze bilden. Glykokoll ist vermdge der NH,-
Gruppe eine Base und gleichzeitig vermoge seiner COOH-Gruppe
eine Saure. Es ist seit langem bekannt, dafl es mit Salzsdure ein
Chlorhydrat, mit NaOH ein Na-Salz bildet. Um seine basische
Natur zu entfalten, muBl man es also in eine stark saure Ldsung
bringen, um seine saure Natur zu entfalten, muBl man es in eine
stark alkalische Losung bringen. In neutraler Losung ist es ein sehr
schwacher Elektrolyt und zeigteine gerade eben nachweisbare saure
Eigenschaft infolge des Uberwiegens der sauren Eigenschaft der
COOH-Gruppe iiber die basische der Aminogruppe. Ist der Am-
pholyt in der Gesamtkonzentration A vorhanden, so bildet er
erstens Anionen von der Konzentration [A-], weil er eine Saure
(und zwar mit der Dissoziationskonstante ka) ist; zweitens bildet
er Kationen in der Konzentration [A'], weil er eine Base (mit der
Dissoziationskonstante kp) ist. Die beiden Dissoziationskonstanten
eines Ampholyten pflegen voneinander verschieden zu sein, es
iiberwiegt also entweder seine saure oder seine basische Natur.

Wenn wir die etwas komplizierten Dissoziationsverhaltnisse
der Ampholyte betrachten wollen, so beginnen wir am einfachsten
mit der Betrachtung des Dissoziationsrestes g, den wir wieder
definieren als das Verhiltnis des undissoziierten Anteiles zur Ge-
samtmenge [A] des Ampholyten

(— A== 26)

Demgegeniiber steht wieder der Dissoziationsgrad, der
erstens in bezug auf die Kationen, zweitens in bezug auf die
Anionen angegeben werden mufl. Die Definition des Dissoziations-
grades in bezug auf die Kationen (bzw. Anionen) wird nach
Analogie unserer fritheren Definitionen derart gefaBt, daf man
darunter das Verhiltnis der Kationen (bzw. Anionen) zur Ge-
samtmenge des Ampholyten versteht. Auch hier verbindet das
Massenwirkungsgesetz die einzelnen Molekiilarten der Menge nach
untereinander.

Nach dem Massenwirkungsgesetz ist namlich

[A]- [H] =k,-x wo x der undissoziierte Anteil
des gesamten Ampholyten ist,
und [A7]-[OH'] =kp-x

3*
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Also ist

o R X
[A‘] _ka [H.]
. X
kyx kp-x
also ist Al —[A]—[A]=x=[A] — -2 P .
(4]~ (A7 — [ = x = [A] = 37 — (o777
Hieraus folgt X = A
ka kb
Y m] T o)
und der gesuchte Wert
X _ o= 1
AN k, ky (27
w7t o
wo wir auch [OH'] durch Tﬁw—] ersetzen konnen:
1
0= (28)
k k
1 a_ 4 b
+my T ]
0
Far\ Ty
II \\ l" \\\
g5
HKirve 1 Hurvez) A
r JEN
o ] \
\ i \
0% —/i’-f -10 7 =

Abb. 8.
Dissoziationsrestkurven von amphoteren Elektrolyten, fiir welche
ka x kb = 10—18, und zwar:
Kurve 1, wenn k; = kj = 10—8.

Kurve 2 (die gestrichelte Kurve), wenn k, = 10—3 und kj, = 10-13,

Betrachtet man k, und ky, als gegeben, so stellt diese Gleichung
den Dissoziationsrest eindeutig als Funktion der Wasserstoffionen-
konzentration dar. Es ist nun eine wichtige Frage, wie der Gang
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einer solchen Kurve ist, und vor allem, wie er durch die verschiedenen
GréBen der beiden Parameter k, und kp beeinflut wird. Wir
werden nun wieder wie oben zu anschaulicheren Bildern kommen,
wenn wir als Variable nicht [H'], sondern log [H'] wihlen. Nehmen
wir als erstes Beispiel die graphische Darstellung von g unter

10
! | N
7”1% [zq I/ A \
/1 19 JATAVAANAVAYR A W A
LA \
AT ) \
A A ALV W A
t AVIN, FXINAYAY R
/ JRVI;EANAVA YA \
¥ / |2 \ \ \
0 -l 4///%72\\\\ \\ \\
=96 g -10 -7 1 0+
Abb. 9.

Dissoziationsrestkurven fiir verschiedene amphotere Elektrolyte, fiir
welche das Produkt k, - ky, verschieden groB ist. Jede Kurve ist mit dem-
jenigen Wert von kj - ky, bezeichnet, fiir den sie gilt.

Es ist iiberall angenommen, daB k,; = k.
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Abb. 10.

Gleichzeitige Darstellung der Dissoziationsrestkurve (ga) einer Saure,
deren ka = 10—8 und (gb) einer Base, deren kb ebenfalls = 10—8 ist. Ver-
folgt man ga bis zum Schnittpunkt mit ¢b und verfolgt von hier ¢b weiter,
so erhdlt man fast genau die Kurve 1 der Abb. 8.
der Voraussetzung, daBl k, = ky, = 1078 ist. Die Dissoziations-
konstante des Wassers setzen wir der Einfachheit = 1.10714, ein
Wert, der den wirklichen Verhdltnissen fiir eine Temperatur von
etwa 22° auch entspricht. Wir erhalten dann folgendes Bild
(Kurve 1, Abb. 8). Bis zu dem Abszissenpunkt —10 erhebt sich
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die Kurve nicht merklich iiber die x-Achse, dann steigt sie steil
bis zu einem Maximum, fillt dann ebenso steil wieder ab und
kriecht von dem Abszissenpunkt —4 wieder auf der Abszisse.
Wenn dagegen k; = 1073, kp = 10723 ist (das Produkt k, . ky alsc
wie vorher = 107), so verschiebt sich die ganze Kurve einfack
wie Kurve 2, Abb. 8.

Je nach der GroBe der beiden Dissoziationskonstanten eines
Ampholyten werden nun die Einzelheiten dieser Kurve in charak-
teristischer Weise veréindert, und zwar ist das maBgebende Moment
dasProdukt ks . kp(Abb.9). Ist dieses im Vergleichzuk  sehr klein
also etwa 10739, so erstreckt sich die Maximumerhebung der Kurwve
iiber ein sehr weites Gebiet. Wird k. kp groBer, etwa 10~18
so wird die Erhebungszone der Kurve immer kleiner, so dafl mazx
einen Maximumpunkt deutlich erkennen kann. Bei noch weitere:
Vergroferung von ki . kp, wenn dieses etwa = ki, = 10~1* wird
erhebt sich dieser Maximumpunkt immer weniger, solche Ampholyte
und auch solche mit noch gréBerem kj . ky scheinen aber in de
Natur nicht vorzukommen.

Betrachten wir eine einzelne solche Kurve, so unterscheides
wir einen aufsteigenden und einen absteigenden Ast. Der erst
ist ziemlich die Dissoziationsrestkurve, wenn wir den Ampholyte:
als reine Saure betrachten (g, in Fig. 10), der zweite die Disso
ziationskurve, wenn wir den Ampholyten als reine Base betrachte:
(ob in Abb.10). Ist k, . ky sehr klein, so trifft das praktisch ganzzt
Ist ks . kp grofBler, erhebt sich also das Maximum nicht ganz bis z
dem Werte 1, so macht sich eine Abweichung von der reinen Séure
und Basen-Kurve, und zwar am meisten in der Gegend de
Maximums bemerkbar (vgl. z. B. Abb. 8, Kurve 1 mit Abb. I(
Kurve p, und Kurve gy, zusammengenommen.

Die [H'], welche dem Maximum der Dissoziationsrestknrv
eines Ampholyten entspricht, bezeichnet man treffend als de
isoelektrischen Punktl) desselben. Seine Lage wird als
durch eine analytische Maximalumrechnung bestimmt.

Da namlich 0= . 1 o i
1 a b*
TEIT K
. . 0 -
50 hat ¢ ein Maximum, wenn d—[H'] =0 ist.

1) Das Wort stammt von Hardy (58), wurde jedoch von ihm wed:
so definiert noch von der neufralen Reaktion unterschieden.
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Fir die Rechnung ist es einfacher, nicht nach dem Maxi-

' . . 1
mum von g, sondern nach dem Minimum von — zu fragen.

. 1 ky | kyp-[H]
Es ist i 14 ] + L
1
N/ & .k
dEH] - T ET Tk

1
Dieses =0 gesetzt, ergibt das Minimum fiir o bzw. das

Maximum fir . Dann ist
kg k

——-W"l“k—:)v':o Oder

. k
H]= Vk—a . ky. (29)
b
Der isoelektrische Punkt J eines amphoteren Elektrolyten
ist also definiert durch die Gleichung

k,
J= VH Ky (30)

Der isoelektrische Punkt eines Ampholyten ist durch folgende
Eigenschaften charakterisiert:

1. Im isoelektrischen Punkt ist die Summe der Anionen und
der Kationen des Ampholyten zusammengenommen bei gegebener
Gesamtampholytmenge ein Minimum,

2. Im isoelektrischen Punkt ist die Konzentration der Anionen
des Ampholyten gleich der der Kationen desselben.

3. Ein amphoterer Elektrolyt verhilt sich, wenn man ihn in
eine Fliissigkeit bringt, deren [H-] groBer ist als der isoelektrische
Punkt, wie eine Base, d. h. er vermindert die [H-] der Losung;
wenn man ihn in eine Losung bringt, deren [H-] kleiner als der
isoelektrische Punkt ist, verhilt er sich wie eine Sdure. Dies
1aBt sich z. B. leicht firr das Glykokoll und das Phenylalanin
experimentell bestitigen (140). Z. B.

Phenylalanin: Isoelektrischer Punkt bei [H'] = 3,3-10-5
oder bei pm = 4,48. Es wird stets die gleiche Menge Phenyla-
lanin in eine wisserige Losung gebracht, die durch Essigsiure
und Natriumacetat in verschiedener Weise angesduert ist. Die
elektrometrische Messung von py in diesen Losungen ergaben:
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- P | %:
p B | vor nach Differenz der pgy
;% Zusatz des Phenylalanin
£ 1875 4,01 +0,28
@ E- 4,10 4,22 +0,12
427 443 -+ 0,16
Isoelektr. Punkt berechnet bei pm = 4,48
4,58 4,57 -+ 0,01
g (4,66 4,55 —0,11
o B
=& |[5,07 4,78 —0,29
gg‘g- 5,26 4,74 —0,52
g' go‘ 5,45 4,72 — 0,73
® g 15,73 4,77 — 0,96

Wir werden weiterhin noch fiir einige spezielle Ampholyte
lernen, dafl der isoelektrische Punkt ein Fillungsoptimum, ein
Loslichkeitsminimum, ein Viskositdtsminimum, ein Quellungs-
minimum, ein Agglutinationsoptimuin u. a. darstellen kann. Alle
diese Besonderheiten des isoelektrischen Punktes miissen sich
je nach der Grofe des Produktes k, - ky schirfer oder unschérfer
bherausheben. In Fillen, wo das Maximum der Dissoziations-
restkurve eine breite Erhebung bildet, spricht man besser nur von
einer isoelektrischen Zone statt vom isoelektrischen Punkt.

Tabelle iiber dieDissoziationskonstanten einiger ampho-
terer Elektrolyte nach Lundén (100) bei 25°.

Aus k, u. ky, berechneter

ka kyp Isoelektrischer Punkt?)
Leucin) 1,8-10-10 23.10-1 2,9-10-7
Glykokoll2) 1,8-10710 27.10"12 2,6-10~7
Alanin?2) 1,9-10710 511012 1,9-10-7
Histidin?) 22-10-° 57-10-° 6,2 -10-8
Phenylalanin3) 25-10~° 1,3-10"12 44106
Tyrosin?) 4-107° 26-10712 3,9-10-¢
Leucylglycin?) 1,5-10-8 3-10~1 2,2-1076
Alanylglycin?) 1,8-10-8 2.-1071 3,0-10-¢
Asparaginsiure?) )  15-10~% 121012 1,1-10-3

1) kw ist = 1-10-14 angenommen.
?) Winkelblech (246). — 3) A. Kanitz (81). — ¢) H. Euler (37).
— 5) H. Lundén (101).
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15. Der EinfluB der Wasserstofizahl aut die Loslichkeit schwer
loslicher Elektrolyte (125,140). Es ist eine hiufige Erscheinung, daf
freie Sauren schwerer 16slich sind als ihre Alkalisalze und freie
Basen schwerer l6slich sind als ihre Chlorhydrate. Da nun die
Menge der freien Siure und ihrer Ionen bzw. Salze in einer
Losung, wie wir sahen, von der Wasserstoffzahl abhingig ist, so
folgt daraus, daB die Wasserstoffzahl einer Lsung von Einflu} sein
muBl auf die Loslichkeit dieser Elektrolyte. Wir miissen nun zu-
nichst den Begriff der Loslichkeit definieren. Wahlen wir ein
Beispiel, und zwar irgend eine ziemlich schwer losliche Saure.
Wenn wir feste Benzoessure in Wasser bis zur Sattigung
lésen, so haben wir schlieBlich ein System von folgender Zu-
sammensetzung vor uns: Als Bodenkorper feste Benzoesiure,
welche nicht in mefbarem Grade elektrolytisch dissoziiert ist. In
Losung: Molekiile von undissoziierter Benzoesidure, H--Tonen und
Benzoesiureionen. (AuBer H:-Ionen miissen natiirlich auch stets
OH-Ionen in Losung sein, nach MaBgabe der oben entwickelten
Gesetze. Da diese jedoch fiir unsere Betrachtungen keine ge-
sonderte Rolle spielen, sehen wir von ihnen ab.) Unter der
,,Lioslichkeit der festen Benzoesdure* kénnte man nun von vorn-
herein zweierlei verstehen: entweder die Konzentration derjenigen
Molekiile von undissoziierter Benzoesiure, welche in der ge-
sittigten Losung vorhanden sind, d. h. die Konzentration der
gesittigten Losung an derjenigen Molekiilart, aus welcher der
Bodenkorper besteht. Zweitens kann man unter Loslichkeit
diejenige Konzentration betrachten, welche die gesamten, in
irgendwelcher Form geldsten Benzoesduremolekiile in der gesit-
tigten Losung haben. Die erste Loslichkeit wollen wir als die
»partielle Loslichkeit 4 der Benzoesiure bezeichnen, die zweite
als die ,,totale Loslichkeit* 4.

Hier miissen wir zuniichst eine Aufklirung geben, welche
durchaus nicht geniigend bei den Physiologen verbreitet ist. Man
kénnte namlich noch von der ,,Léslichkeit der Benzoesiureionen®
sprechen. Die Erfahrung lehrt scheinbar, daB Benzoesiureionen
sehr viel leichter in Wasser 16slich sind als freie Benzoesiure, was
die leichtere Lgslichkeit der benzoesauren Alkalisalze zu zeigen
scheint. Man sagt deshalb wohl auch, daB in einer reinen Benzoe-
siurelosung die Sattigung nur die undissoziierte Sdure betrifft,
daf dagegen die Benzoesiureionen in einer gesittigten Benzoe-
siurelésung nicht zur Sattigung gelost seien. In dieser Ausdrucks-
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weise liegt aber eine vollige Verkennung des Begriffes der Léslich-
keit. Unter Loslichkeit mufl man ndmlich verstehen die Kon-
zentration, bis zu welcher ein Korper in Losung geht bei Be-
rithrung mit dem festen Bodenkdrper. Zur Definition der
Loslichkeit gehéren also zwei sich beriithrende Phasen, und die Los-
lichkeit stellt den Gleichgewichtszustand der beiden Phasen dar.
Ohne daf eine Berithrung mit einem Bodenkérper stattfindet, ist eine
Léslichkeit tiberhaupt nicht definiert. Unter Umstéinden kann
es sich um eine metastabile, iibersittigte Losung handeln, wenn
kein Bodenkérper zugegen ist. Sobald aber etwas von der festen
Phase der Losung hinzugefiigt wird, scheidet sich die vorher iiber-
sittigte Substanz so weit ab, daf die sog. Sattigung genau erreicht
wird. Deshalb kann man nicht sagen, dafl in einer gesdttigten
Benzoesiurelosung die Ionen in der Losung nicht gesittigt seien.
Nur die Léslichkeit der undissoziierten Sdure ist hier definiert, aus
welcher der Bodenkérper besteht, und die Menge der Siureionen
ist derart, daf3 die geforderte Massenbeziehung zwischen der Kon-
zentration der undissoziierten Siure, der Siureanionen und der
Wasserstoffionen gewahrt wird, derart, daf3

[Sdureanionen]X [H']
[undissoz. S#ure]

Hier ist k die Dissoziationskonstante der Sdure. Die Konzentration
der undissoziierten S#ure ist nun gleich der ,,part1e11enLoshchke1 ¢
der Ssure, 4, und daher

[Saureanionen] = ]—[K—)]'
Die ,,totale Li6slichkeit* der Saure .4 ist also
ki . H1+k

A=A+
(H1] [H1]
oder mit Benutzung von (13), S. 21:
A =— (31)
¢

Die totale Loslichkeit A ist daher von der [H'] der Losung ab-
hiingig, wihrend die partielle Loslichkeit 4 (fiir eine gegebene
Temperatur) konstant ist. Dieser Rechnung ist die nur annéhernd
zutreffende Annahme zugrunde gelegt, daB undissoziiertes Salz
der Saure nicht zugegen ist. In Fillen, wo es auch hierauf genau
ankommt, kann man eine dhnliche Korrektur anbringen, wie oben
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S. 25. Fir unsere allgemeinen Betrachtungen kommt es nicht
darauf an.

Man kann diese Verhaltnisse auch noch etwas anders auf-
fassen. Die Erfahrung an geeigneten festen Salzen (z. B. Silber-
salzen) hat gezeigt, dal diese auch in festem Zustand in einem sehr
kleinen, bei héherer Temperatur schon merklicheren Grade den
elektrischen Strom leiten, und zwar nicht wie Metalle, sondern
wie Losungen, also auf elektrolytischem Wege und verbunden
mit materiellen Transporten von Tonen. Man darf daher annehmen,
daB auch ein fester Elektrolyt zu einem duBerst kleinen Teil elektro-
lytisch dissoziiert ist, d. h. aus einzeln transportierbaren
Tonen besteht. Haben wir eine gesittigte Losung von Benzoesiure
in Wasser, so besteht demnach die feste und die fliissige Phase
je sowohl aus undissoziierter Sdure wie aus H-- und S#iure-
Tonen. Nach dem Henry - Nernstschen Verteilungsgesetz kommt
jeder dieser 3 Molekiilgattungen ein besonderer Teilungskoeffizient
zwischen den beiden Phasen zu, und eigentlich miiBte die gesattigte
Loésung diese 3 Molekiilgattungen in der durch die 3 verschiedenen
Teilungskoeffizienten vorgeschriebenen Menge enthalten. Das
wiirde aber im allgemeinen dazu fiihren miissen, daf die Losung
verschiedene Mengen von positiven H:-Ionen und negativen Saure-
Tonen enthalt, was wegen der entstehenden elektrostatischen Krafte
nicht moglich ist. So stellt sich ein Gleichgewicht her, indem gleiche
Mengen positiver und negativer ITonen gelést werden und dafiir
eine elektrische Potentialdifferenz zwischen der festen Phase und
der Losung entsteht!). Diese Auffassung fithrt also den Zustand
der gesattigten Losung auf die verschiedenen Teilungskoeffizienten
der beteiligten Molekillgattungen zuriick. Unsere erste Auf-
fassung fibhrt den Zustand der gesittigten Losung nur auf den
Teilungskoeffizienten der einen Molekilgattung (der undisso-
ziierten Benzoesture) zuriick, welcher ja die ,,partielle Loslichkeit
der Benzoesiure bestimmt, und auf das Massenwirkungsgesetz,
welches vorschreibt, wieviel von den anderen Molekilgattungen
neben dieser in Lésung vorhanden sein miissen, wenn Gleichgewicht
herrschen soll.

Nunmehr folgt die Betrachtung der Loslichkeit eines ampho-
teren Elektrolyten ohne Schwierigkeit. Die totale Loslichkeit

1) Genaueres u. Lit. bei L. Michaelis, Dynamik der Oberflichen.
Dresden 1909, S. 52.
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ist hier gleich der partiellen Loslichkeit, vermehrt um die Kon-
zentration der Anionen [A'] und um die der Kationen [A'] in der
gesittigten Losung des Ampholyten.

Es ist also
A=4+4[A]+ [A]

Und wenn wir uns nun die Frage vorlegen, unter welcher
Bedingung A ein Minimum ist, so miissen wir diese, weil ja 4
konstant ist, dahin beantworten: wenn [A'] + [A’] ein Minimum
ist. Das ist nun, wie wir oben sahen, im isoelektrischen Punkt
der Fall. Daher hat ein amphoterer Elektrolyt ein Minimum an
Laslichkeit bei derjenigen [H-], welche gleich seinem isoelektrischen
Punkt ist1). Je nach der GriBe des Produktes kj - ky wird sich
ein scharfes Loslichkeitsminimum finden (p-Aminobenzoesiure,
fir die ky.kp = 3-10717, und m-Aminobenzoesiure, fiir die
ky - kp = 2-1071% ist) oder eine breite Zone von Schwerloslich-
keit statt desselben (arsenige Sdiure, fiir die k, - ky = 6102
ist, oder Tyrosin, wo ki -kp =1:10"20; oder Leucin mit
ky - kp = 6 - 10—24).

16. Experimentelle Bestitigung der Koinzidenz von Loslich-
keitsminimum und isoelektrischem Punkt(125). Eine iiberall gleich
bemessene Menge p-Aminobenzoesiure in Wasser, welche die Los-
lichkeitsgrenze im Lidslichkeitsminimum {iberschritt, wurde, bei
gleichem Gesamtvolumen, durch passend abgestuften Zusatz von
Essigsiure und Natriumacetat, in eine Umgebung von abgestuften
[H'] gebracht. Je nach dem Grade der dadurch hervorgerufenen
Ubersittigung tritt dann eine kristallinische Abscheidung des
Phenylalanin in verschiedener Menge und mit verschiedener
Kristallisationsgeschwindigkeit ein.

[H] 43-107¢32-10"5 6,9-10~° 1.6-10—* 3,0-10¢
Kristalli-
sation ist gar nicht gar nicht nach 3 Min. naeh 1 Min. gar nicht.
deutlich:

Isoelektrischer Punkt, aus den Dissoziationskonstanten be-
rechnet, = 1,7 - 1074,

') In einer brieflichen Mitteilung hat sich Sérensen jetzt meiner
Ansicht ganz angeschlossen und die a. a. O. (214) geduBerten Bedenken
fallen gelassen.
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Dasselbe mit m-Aminobenzoesiure:
[H]= 0,810"% 181075 2,5-1075 6,3-10—5 1,2-10-¢2,7-10~¢

Beginn der Kri-

stallisation nach 2 Min. 1%/, Min. 21/, Min.
Kristallisation

nach 7 Min. 0 0 dicht sehr dieht sparlich 0

nach 20 Min. 0 sparlich dicht sehr dicht sparlich 0

Isoelektrischer Punkt auf Grund der Dissoziationskonstanten
berechnet = 8,7 - 10—¢

Die Schiarfe des Loslichkeitsminimums mufl, wie die des
isoelektrischen Punktes, von der GréBe des Produktes k, * kp ab-
hingen; scharfe Minima gibt ein Korper, bei dem dieses Produkt
107 bis etwa 10718 ist; mit fallendem Produkt wird dasMinimum
immer unschirfer, d. h. unabhingiger von einer bestimmten
[H']. In der Tat entsprechen die scharfen Minima bei

p-Aminobenzoeséure ky - kp =3 .107%7
m-Aminobenzoesiure 2.10-1¢

Recht unscharf sind die Minima bei z. B.

Tyrosin, entsprechend kj - kp = 1.10~20
Arsenige Saure ko kp = 6.1072

Und in der Tat ist es lingst bekannt, daBl diese beiden Kérper
erst durch sehr starke Alkalien und Siuren (NaOH, HCl) an Los-
lichkeit gegenitiber der Ldslichkeit in reinem Wasser merklich
zunehmen, wihrend die Loslichkeit der Aminobenzoesiuren schon
durch feinste Abstufungen kleiner Mengen von KEssigsiure sehr
erheblich beeinflufit wird.

17. Die Abhiingigkeit der Loslichkeit der Salze von der [H-].
Echte Neutralsalze (NaCl, KNO, usw.) sind natiirlich in ihrer
Loslichkeit von der [H-] unabhingig. Dagegen hingen Salze
starker Basen mit schwachen Sauren oder umgekehrt von der
[H] ab. Das biologisch wichtigste Beispiel ist die Loslichkeit
des CaCO,, welches von Rona und Takahashi (199a) untersucht
wurde.

Wir wollen diese Untersuchungen etwas anders als diese
Autoren, mehr anschliefend an unsere fritheren Betrachtungen
darstellen.
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Die partielle Loslichkeit der Molekiilgattung CaCO, ist, un-
abhingig von der [H-], = A. Die totale Loslichkeit A ist daher
A=1%-+[Ca"]
wo [Ca'-] diejenige Konzentration an Ca'--Ionen ist, die mit der
Calciumcarbonatkonzentration 4 in Gleichgewicht ist. Diese

hiingt nun von der [H'] ab, und zwar in folgender Weise.
In Losung besteht ein Gleichgewicht zwischen Calciummono-
carbonat und Calciumbicarbonat:
CaCO; 4+ H,CO, 2 Ca(HCO,),
oder auch
CaCO0; + H,CO; 2 Ca + 2 (HCO,)
Dabher ist
[CaCO,] - [H,CO,]
[Ca”]-[HCO,' 2 —
In unserer Losung ist [CaCO,] stets = A.
Nun ist ferner
H,CO, = H- 4+ HCO,

k, (32)

[HyCOs] _ 1 g
daher [0, ] — k, [H'] (33)
Setzen wir dies in (1) ein, so ist
Ak, [HT —k
[Ca™] - [HCO,'] 1
v Aky  [HT]
oder [Ca”] = &, [HOO;]
- A-1H]
und A=12+ kK, [HCO?,']'

Man sieht, daB die Loslichkeit des Calciumcarbonats nicht nur
von der [H-] abhéngt, sondern auch von der Menge der Bicarbonat-
Tonen, oder, was praktisch fast identisch damit ist, von der
Menge der Bicarbonate iiberhaupt, die sich etwa daneben noch
in Losung befinden.

A selbst, also die Ldslichkeit bei stark alkalischer Reaktion,
wurde so klein gefunden, daB sie analytisch nicht mehr sicher
bestimmbar ist. Es ist also ohne analytisch nachweisbaren Fehler

- [H]
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Die Loslichkeit ist also nicht nur von der [H'], sondern auch von
der Menge an Bicarbonat-Ionen abhingig, die sonst noch in der
Lésung sind.

Es fanden sich z. B. folgende Werte fiir A bei 37°

Konz. d. Bicarbonat-Tonen

(d. h. 0,9 x Konzentration [H] A (Mol pro Liter) K
des Natriumbicarbonat)
0,017 241077 0,00493 349
0,0425 0,9-10-7 0,00073 345
0,0152 0,93 -1077 0,00203 332
Mittel rund 340
Es ist also
A =340. _H] Mol. pro Liter
[ECO,
oder _ 34000 [H] Gramm CaCO; pro Liter.

THCO, ]

Fir die Verhaltnisse des Blutplasma, wo [H']=4-10"8,
[HCO,) = 0,02 n ist, ergibe das eine Léslichkeit von 0,068 g CaCO,
oder 0,038 g CaO pro Liter. In Wirklichkeit findet man aber
im Blutplasma 0,17g pro Liter, also eine iiber 4 mal so groe Menge.
Die geringe Vermehrung der Loslichkeit durch die Bildung eines
undissoziierten Calcium-EiweiBisalzes kann das bei weitem nicht
erklaren. Auch fanden die Autoren, dafl irgendwelche nennens-
werte Mengen nicht dialysablen Kalks (mit der Kompensations-
dialyse) nicht vorhanden sind. Wir miissen daher im Blut eine stark
tibersittigte Kalklosung sehen. Diese Annahme wird dadurch noch
plausibler, daBl es in der Tat sehr leicht gelingt, selbst bei Abwesen-
heit von Eiweifl solche iibersittigten Kalklosungen herzustellen.
Wenn man namlich nicht vom festen CaCO; ausgeht, sondern
eine CaCl,-Losung mit Alkalibicarbonat schwach alkalisch macht,
so erhilt man leicht stark tibersittigte, sehr haltbare klare Kalk-
lésungen. Dieser Befund erklart die Leichtigkeit, mit der sich
Kalkablagerungen im Organismus bilden. Man darf wohl annehmen,
daB nekrotische Gewebe einen Anla8 zur Aufhebung der Uber-
sittigung darstellen, wihrend andererseits die schiitzende Wirkung
des gelosten Eiwei unter normaler Bedingung die Ubersittigung
begiinstigt.

18. Der EinfluB der Wasserstoffzahl auf die Flockung der
kolloidalen Losungen. Um diese Theorie auf die kolloidalen
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Losungen tibertragen zu konnen, wollen wir nicht den historischen
Weg der Entwicklung geben, sondern zuerst ableiten, worin
wir den Unterschied der kolloidalen Losung gegen eine echte
Losung zu suchen haben. Das einzige, was alle Autoren allen
kolloidalen Loésungen auBer ihrer Schwerdialysierbarkeit gemein-
schaftlich zuerkennen, ist ein Zustand der Suspension, der in einen
Gegensatz zu dem der echten Loslichkeit gestellt wird. Wir ver-
stehen wunter einer Suspension ein mikroheterogenes System
derart, daB eine fein verteilte Phase, deren eigentliche Loslich-
keit in Wasser ganz oder fast gleich Null ist, in einer wisseriger
Phase suspendiert ist. Die TeilchengréBe der ,,dispersen Phase”
ist dabei gleichgiiltig, sie kann hochstens zu einer Untereinteilung
benutzt werden, indem man grobere Suspensionen und ganz feine
Suspensionskolloide unterscheidet, die durch alle Uberginge mit-
einander verbunden sind. Wir kénnen nun behaupten, dal alle
eiweiBlartizgen Kolloide, mit denen die Physiologie zu tun hat
nicht einfache Suspensionen sind, sondern dall die kolloidaler
Stoffe des Organismus jedenfalls bei irgend einer Wasserstoff-
zahl teilweise eine, wenn auch oft sehr kleine echte Léslich:
keit besitzen und im allgemeinen in der Losung zum Teil wirk
lich gelost, zum andern Teil ungeldst suspendiert auftreten. Dies
Behauptung stiitzte sich zunsichst auf eine ultramikroskopische
Beobachtung (107). Die Anzahl der sichtbaren Teilchen in eine
EiweiBlosung ist ihrer Verdiinnung nicht einfach proportional, unc
in einer sehr teilchenarmen Losung kann durch Zustandsénderunger
(wie Kochen beim Albumin, Salzentziehung beim Globulin) di
Anzahl der sichtbaren Teilchen enorm erhoht werden: es herrsch
offenbar ein Gleichgewicht zwischen gelostem Eiweill und suspen
dierten EiweiBteilchen, welches je nach den Bedingungen ver
schieden ist.

Es geniigt nun eine einzige Annahme, um alle Erscheinunge:
der eiweiBartigen Kolloide hinreichend zu erkliren; sie betriff
die Grenzflichenspannung der gesittigten wésserigen Losuny
gegen den festen Bodenkérper. Die gesittigte Losung eines gu
kristallisierenden Stoffes hat im allgemeinen eine groBe Grenz
flichenspannung gegen ihren Bodenkérper, die eines ,,Kolloides’
eine kleine. Das ist natiirlich relativ zu nehmen, und besser nocl
so auszudriicken: je kleiner die Grenzflichenspannung einer ge
sittigten Losung gegen ihren Bodenkdrper ist, um so mehr niher
sich diese Losung den Eigenschaften einer kolloidalen Losung
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Diese Eigenschaft, welche die Losung zu einer kolloidalen stempelt,
besteht darin, daB die feste Phase eine grofe Tendenz hat, erstens,
in hoher Dispersitit in der gesittigten Losung suspendiert zu
bleiben, zweitens, wenn sie ausfillt, amorph auszufallen.

Die Berechtigung zu dieser Annahme ergibt sich daraus, da8
wir einige bis dahin vollig ratselhafte Erscheinungen, die man
unter dem hochst unklaren Begriff der ,,kolloidalen® Eigenschaften
zusammenfafite und rein phénomenologisch beschrieb, ohne eine
Erklarung zu geben, aufs einfachste erklirt werden konnen. Be-
trachten wir zunéchst einen gewohnlichen kristallisierenden Elektro-
lyten. Wir nehmen also an, daB die Grenzflichenspannung der
gesittigten Losung desselben gegen den festen Ampholyten relativ
sehr groB ist, oder, was dasselbe ist, daB die Kohision der festen
Teilchen gegen ihre gesittigte Losung sehr klein, viel kleiner als
die Adhssion der Molekiile der festen Teilchen unter sich, ist. Die
Folge davon ist, daB, wenn aus der iibersittigten Losung des Ampho-
lyten feste Teilchen desselben abgeschieden werden, die Kohision
der festen Ampholytteilchen sehr grofl ist, daB infolge dessen die
wisserige Phase, die gesiattigte Mutterlauge moglichst aus den
Zwischenrdumen zwischen den einzelnen abgeschiedenen Molekiil-
aggregaten ausgepret wird, weil die Phasengrenzfliche verkleinert
wird, wenn die einzelnen abgeschiedenen Teilchen so nahe an-
einander kommen, als irgend mdglich ist ; infolge dieser gegenseitigen
Anngherung folgen die Teilchen den formenden Kriften, welche
nur auf sehr kleine Entfernungen hin wirken, indem sie zu Krystallen
zusammenschieBen. Die néhere Ursache fiir die Krystallisation
ist hier gleichgiiltig, Tatsache ist, da, wenn die Molekiile eines
Stoffes in engste Nachbarschaft zueinander geraten, sie sich in
der Regel zu Krystallen ordnen. Wir miissen uns nun fragen,
welchen EinfluB} eine etwaige elektrische Ladung der abgeschiedenen
Ampholytteilchen auf die Kristallisation hat. Nach den Befunden
von Lippmann und Helmholtz, die Bredig zuerst auf die
kolloidalen Losungen iibertragen hat, wirkt nimlich eine elek-
trische Ladung der Oberfliche der mechanischen Oberflichen-
spannung entgegen, weil die in der Oberfliche der Phasengrenze
sitzenden Teilchen gleichnamiger Elektrizitéit einander abstoBen,
die Oberfliche zu dehnen suchen und daher der mechanischen
Oberflichenspannung gerade entgegengesetzt wirken, welche ja
die Oberfliche zu verkleinern sucht. Eine bestimmte Ladung
der Oberflaiche mit einer gewissen Menge Elektrizitdt wird unter

Michaelis, Wasserstoffionenkonzentration. 4
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gleichen Umstéinden die Oberflachenspannung um einen gleichen
Betrag vermindern. Ist nun die Oberflichenspannung an sich
sehr groB, so wird der EinfluBl einer elektrischen Ladung sich noch
nicht bemerkbar machen. Dies ist der Fall bei gut krystallisierenden
Stoffen. Gleichgiiltig, ob die Krystalle eine Ladung gegen die
Flissigkeit haben oder nicht, es wird sich ein Einfluf der Ladung
auf die GroBe der Grenzflichenspannung nicht bemerkbar machen.

Jetzt betrachten wir aber die entsprechenden Verhéltnisse bei
einem Korper, dessen feste Teilchen gegen ihre gesiittigte wisserige
Losung nur eine kleine Grenzflichenspannung besitzen oder bei
denen die Kohésion der Molekiile der festen Teilchen nicht viel
groBer ist als die Adhésion derselben gegen die Losung. Hier wird
sich jede elektrische Ladung bemerkbar machen, indem sie die
Oberflichenspannung der Losung gegen die Teilchen sichtlich
verdndert. Sind die festen Teilchen in Form sehr kleiner Partikel
in der Losung suspendiert, so wird bei starker elektrischer Ladung
die Grenzflichenspannung verschwinden kénnen, und die Teilchen
bleiben daher stabil in Suspension. Entfernt man die elektrische
Ladung der Teilchen, so wichst die Grenzflichenspannung, die
feineren Teile werden zu groberen zusammengeballt, es tritt Aus-
fallung oder Agglutination ein. Aber die Spannung wird nicht
groB} genug werden konnen, um die Adhision des Wassers gegen die
Teilchen vollkommen zu iiberwinden, die Teilchen nahern sich
einander nicht bis in das Gebiet der molekularen Attraktionskrifte,
sie gewinnen nicht die Fahigkeit der Krystallisation. Daher fallen
die Teilchen amorph, in Flocken aus. Die Geschwindigkeit, mit
der die Flocken sich zusammenballen, mul von der Gréfe der
Grenzflichenspannung abhiingen, sie ist daher am gréfiten, wenn
die elektrische Ladung ganz vernichtet ist, und vermindert sich
allmahlich und stetig mit zunehmender Ladung, gleichgiiltig, ob
diese positiv oder negativ ist.

Nachdem wir die Theorie vorldufig geniigend weit entwickelt
haben, vergleichen wir einmal die tatséichlichen Erscheinungen bei
einem geeigneten amphoteren, nicht krystallisierenden Elektrolyten,
z. B. Casein.

Casein ist in NaOH und in starker Salzsiure zu einer fast ganz
klaren Flissigkeit 16slich. In saurer Losung wandert das Casein
zur Kathode unter der Wirkung eines elektrischen Kraftfeldes, in
alkalischer Losung zur Anode. Wir haben also im ersten Fall
positive Caseinionen, im zweiten Fall negative Caseinionen in
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Losung. Stumpfen wir nun die Alkalitit oder Aciditdt einer
klaren Caseinlésung etwas ab, so wird die Fliissigkeit etwas opales-
zent. Das Ultramikroskop zeigt eine enorme Vermehrung der
abgeschiedenen Caseinteilchen. Trotzdem kommt es nicht zu
einer Abscheidung von Caseinflocken. Hier haben wir den Fall,
daB die abgeschiedenen festen Teilchen infolge der noch bestehenden
elektrischen Ladung gegen die Losung keine positive Grenzflichen-
spannung gegen dieselbe haben, und es ist daher kein Grund zu
ihrer Zusammenflockung. Stumpfen wir die Alkalitat weiter ab,
so wird die Tritbung immer energischer, und nach einiger Zeit
beginnt das Casein in Flocken sich langsam zu Boden zu senken.
SchlieBlich gibt es einen ganz bestimmten Grad der Aciditit, eine
Wasserstoffzahl von rund 2-1075, wo die Caseinteilchen sich
sehr schnell und in dicken Flocken zusammenballen. Hier ist
also die Grenzflachenspannung am grofiten. Die Flocken zeigen
dann im elektrischen Stromfeld keinerlei Wanderung, wihrend
die bei anderer [H'].weniger energisch abgeschiedenen Teilchen
noch eine Wanderung zeigten: fiigen wir ein wenig. Sdure hinzu,
so wandern sie zur Kathode, nehmen wir ein wenig Saure hinweg,
so wandern sie zur Anode. Diejenige H--Konzentration, welche
das Optimum fir die Flockung darstellte, ist also gleichzeitig der
isoelektrische Punkt des Caseins, derjenige Punkt, wo es keine
elektrische Ladung besitzt. Eine Anleitung zur experimentellen
Durchfithrung dieses hichst einfachen Versuchs findet sich S.189.
19. Die Hydrolyse der Salze. FEin wahres Neutralsalz, d. h.

das Salz einer ganz starken Siure mit einer ganz starken Base
(NaCl, KCl, LiCl, CaCly; NaJ, NaBr, NaNO,, Na,S0,) dndert die
[H-] des reinen Wassers gar nicht. Auch ein Salz aus einer
schwachen Siure mit einer Base von ganz gleicher Dissoziations-
konstante (was fiur Essigsiure-Ammoniak ziemlich genau zu-
trifft) verhilt sich ebenso. Dagegen reagieren alle Salze aus einer
starken Sdaure und einer schwachen Base sauer, alle Salze aus
einer schwachen Siure und einer starken Base alkalisch. Das
hat folgende Ursache. Ein Salz entsteht nach der Gleichung

SH + B-0OH- SB + H,0

Séure Base Salz
Diese Reaktion ist, wie die meisten chemischen Reaktionen, un-
vollstandig, d. h. zu einem kleinen Teil zerfallt jedes Salz auch
rickwirts gemafl der Gleichung

SB + H,0 - SH 4 BOH.

4%
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Diesen Vorgang nennt man die Hydrolyse der Salze oder
die hydrolytische Dissoziation. Die Produkte der Hydrolyse,
SH und BOH, kénnen aber wiederum elektrolytisch dissoziieren

SH->§8 + H
BOH B’ + OH'.

Sind nun Saure und Base gleich stark dissoziiert, so entstehen gleich
viel H' und OH'-Ionen, diese vereinigen sich gem#B dem Dis-
soziationsgleichgewicht des Wassers zu H,0, und die [H-] der
Losung erfahrt durch das Salz keine Anderung.

Ist aber z. B. die Saure stérker als die Base, so liefert die Siure
mehr H'-Tonen als die Base OH’-Ionen, und die Losung reagiert
sauer. Nehmen wir an, die Base sei im Vergleich zur Saure so
schwach, daB sie praktisch gar keine OH-Ionen liefere, dann kann
man die [H'] der Lésung folgendermaflen berechnen.

Die Hydrolyse geschieht nach der Gleichung

SB=2SH + BOH (1)
und nun dissoziiert nur die Siure elektrolytisch weiter:
SH=S +H- (2)
AuBerdem dissoziiert das Salz selbst noch elektrolytisch:
SBZS + B (3)

Statt dessen konnen wir aber einfacher die Hydrolyse durch
folgenden ProzeB darstellen:

B + H,0=2BOH + H*

Wenden wir auf diese Reaktion das Massenwirkungsgesetz
an und berticksichtigen dabei, daBl die Menge des Wassers nicht
merklich durch diese Reaktion geéindert wird, wenn sie in ver-
diinnter Losung verlauft, so folgt, dafl

(B]
[BOH] []
ist. Da aber die Konzentration der entstandenen Siure, oder,
was bei der supponierten totalen elektrolytischen Dissoziation der-
selben das gleiche ist, die Konzentration der H:-Ionen gleich de:
Konzentration der entstandenen Base ist, so ist
[3'1

= konstant

= konstant

— / Konst. [B] (35)

\.._:

(H
[H
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Da nun andererseits die Konzentration der B--Tonen, voraus-
gesetzt, daBl die Hydrolyse nur gering ist und das Salz BS sehr
stark elektrolytisch dissoziiert ist, fast gleich der Gesamt-Kon-
zentration des Salzes ist, so ist angenihert

[H'] = proportional }/ [Salz] (36)

Besteht das Salz umgekehrt aus einer schwachen Siure und
einer starken Base, so ist

[OH'] proportional }/[Salz]
oder [H'] umgekehrt proportional }/[Salz].

Daraus wiirde z. B. folgen, daB eine 1/,q, norm. Lésung von NaHCO,
nur 10mal weniger [H'] enthilt als eine normale Losung dieses
Salzes. Der Proportionalititsfaktor steht in einer nahen Beziehung
zu den Dissoziationskonstanten der Saure, des Salzes, der Base
und des Wassers, worauf wir aber fiir unsere Zwecke nicht einzu-
gehen brauchen.

Um eine Vorstellung der [H'] einiger fiir uns praktisch wichtiger,
hydrolysierter Salze zu geben, mogen einige Werte fiir die [H-] in
etwa 1 bis 0,1 n-Losungen der genannten Salze folgen, die jedoch
nur angendherte Zahlen darstellen sollen:

Natriumacetat [H'] zwischen 10~7 und 10~8

Natriumbicarbonat um 10-°
Natriumcarbonat um 1071t
prim. Natriumphosphat um 1045

sekund. Natriumphosphat um 1079

Man halte sich aber bei der Benutzung dieser Zahlen wohl vor Augen,
daB die [H] in solchen Loésungen schlecht definiert ist,
d. h. durch sehr kleine Verunreinigungen stark beein-
fluBt wird. Absolut reines Natriumbicarbonat ist kaum erhalt-
lich; enthalt dasselbe z. B. 19/, freie CO,, so treten die Formeln S. 17
in Wirksamkeit, d. h. dann ist die [H'], unabhéngig von der
Verdiinnung, ca = 3 - 1079. Enthilt priméires Natriumphosphat
nur 19/, sekundares Phosphat, so ist die [H-] unabhéingig von der
Verdimnung 3 - 107 usw. Wie schwierig es ist, z. B. ein absolut
reines sekundares Natriumphosphat zu erhalten, zeigen die Versuche
von Sorensen (212). Ein frither von ihm benutztes, anscheinend
ganz reines, gut kristallisiertes Salz ergab in 1/;; n-Losung pgy
= 8,30, wihrend es schlieBlich nach immer wiederholtem Um-
kristallisieren py = 9,18 ergab. Diese groBe Diffefenz wurde
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durch einen Gehalt von nur etwa 29/, primirem Natriumphosphat
hervorgerufen.

20. Experimentelle Bestitigung der Koinzidenz von isoelek-
trischem Punkt und Flockungsoptimum bei Kolloiden. Die ersten Ver-
suche wurden von mir an denaturiertem (gekochtem) Serumalbumin
angestellt (118, 121). Die Genauigkeit dieser Versuche konnte
nach der Erkennung einiger Fehlerquellen bedeutend erhoht werden.
Diese Fehler liegen darin, dal unsere Theorie sich streng nur dann
verifizieren l4ft, wenn die Losung auBler H'-Ionen keine anderen
Tonen enthilt, welche das HiweiBl entladen konnten, d. h. weit-
gehend undissoziierte Salze mit ihm bilden kénnen. Die Erfahrung
hat gezeigt,daBNa-, K-, Acetat-, Lactat-, Phosphat-Ionen und einige
andere diesen Anspriichen geniigen, nicht aber z. B. Citrat-Ionen und
Ca:-Ionen, die offenbar ziemlich weitgehend undissoziierte Salze
mit dem Eiweil} bilden. Ferner ist vorausgesetzt, dafl sich in der
Losung keine Stoffe auBler den H'-Ionen befinden, die einen Einfluf3
auf die Grenzflichenspannung aus irgend welcher Ursache haben.
Ein solcher Einfluf} ist aber aus einer bisher nicht genau erklirten
Ursache allen Salzen eigen. Die Versuche miissen daher so eingerichtet
werden, dafl die Konzentration der Salze in der Losung tiberhaupt
entweder duflerst niedrig, oder aber konstant gehalten wird. Sobald
diese Bedingungen eingehalten wurden, erhielt ich gut reproduzier-
bare und iibereinstimmende Resultate fiir das Flockungsoptimum
bei variierter [H'] und fiir den isoelektrischen Punkt, der durch
Wanderung im elektrischen Stromfeld bei variierter, aber wihrend
eines Versuches sehr konstant gehaltener [H-] bestimmt wurde.

a) Denaturiertes Serumalbumin. Wanderungsversuche(128).

Alle Versuche enthalten a Natriumacetat. Die [H'] wird durch

10
wechselnde Mengen Essigsdure variiert.
Essigsdure: Natrium- [H-]
acetat elektrometr. gemessen Wanderungsrichtung

4: 1 94-1073 kath.
2: 1 471073 kath.
1: 1 241075 kath.
1. 2 1,2 -10-3 kath.
1: 4 58-10-6 steht still
1: 6 3,9-10-¢ steht still
1: 8 2,910 steht still
1:10 24-1075 anod.
1:12 2,0-10-3 anod.
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Der isoelektrische Punkt liegt also zwischen 5,8 - 106 und 2,9 - 10—¢,
also rund bei 4-10—8

Flockungsversuche. Beispiel: Jedes Roéhrchen enthilt
auBer 5 cem etwa 19/,-iger dialysierter und gekochter Losung
von Serumalbumin

n/io Na-acetat ccm 05 05 0,5 05 05 05 05 05 0,5 0,5

n/100 Essigsdure cem 0,41 0,51 0,64 0,80 1,00 1,25 1,50 1,95 2,44 3,00

‘Wasser 4,09 3,99 3,86 3,70 3,50 3,25 2,94 2,55 2,06 1,50
[H]- 10-° 1,6 2,2 2,7 34 43 54 6,4 84 10,3 12,8

Starke der Flockung
nach 20 Minuten

Das Flockungsoptimum ist somit 4,3 - 107S.

+ 4+ +++++ + 0 0 O

Parallelversuche, bei verschiedenem Gehalt an Natriumacetat,
ergaben folgende Optima (nur einige Beispiele):

Konzentration an Versuchs-
Na-acetat temperatur . Optimum der Flockung
n/150 09 41-10-¢
/149 189 3,6 106
n/y0 180 3,6-10¢
/140 180 3,4-10-6
/140 180 3,4-10¢
N/140 00 3,4-10-6
/49 180 43-10-%
n/16 180 49-10-6

Bei héherer Temperatur werden die Versuche unscharfer, weil das
Optimum weniger scharf ausgeprigt ist und die Flockung zu
schnell erfolgt. Das Mittel aus allen Versuchen ergab

3,8 - 1076, in voller Ubereinstimmung mit dem Wanderungs-
versuch.

Die gleichen Resultate wurden erhalten, wenn statt Kssig-
siure (und ihrem Natriumsalz) andere Siuren angewendet wurden;
in einer Reihe, welche nicht ganz den gleichen hohen Anspruch
auf Genauigkeit macht, wie die vorige, ergab sich (121)

fiir Acetatgemische 3.4-10-6
Propionatgemische 3,7 - 10—8
Butyratgemische 3,2 - 106
Lavulinatgemische 2,8 - 106
Phosphatgemische zwischen 10~¢ und 10-5.
Dagegen bei Citratgemischen abweichend: 2 - 10-5.
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Der Einflufl zugesetzter Neutralsalze (NaCl, NaJ, LiCl, KCl)
bis 0,01 n ist ohne EinfluBl; bei hoherer Konzentration verringern
sie durchweg die Flockungsgeschwindigkeit, ohne aber das Optimum
beztiglich der [H'] zu &ndern, sobald man ihre Konzentration
innerhalb der Reihe konstant hilt.

b) Genuines Serumglobulin (121b). Serumglobulin fallt schonim
genuinen Zustand im isoelektrischen Punkt aus. Neutralsalze
hemmen diese Fallung (bzw. bewirken Wiederlgsung). Aber das
Flockungsoptimum innerhalb einer Versuchsreihe mit gleich be-
messenem Salzgehalt ist stets dasselbe, ob bei Anwesenheit oder
bei Abwesenheit von Neutralsalzen. Das Fallungsoptimum wurde
(121b) bestimmt im Mittel zu 3,6-10~%, also innerhalb der Fehler-
quellen gleich dem desdenaturierten Serumalbumin. Wanderungs-
versuche ergeben den isoelektrischen Punkt ungefihr bei 3 - 106,

¢) Casein (121, 139). Die gleiche Methode ergab fiir das
Flockungsoptimum des Casein

2,3-1073
2,2
2,8
2,0
2,6
2,5
2,8
Im Mittel 2,4-10-%
wobei der Gehalt der Losungen an Natriumacetat zwischen 0,1 n
und 0,005 n variiert wurde. Vor allem wurde aber auch der
Caseingehalt in moglichster Breite variiert (von .... bis ....).
Die Uberfithrungsversuche ergeben
[H-] Wanderungsrichtung

2-10"¢ kath.

1-107¢ kath.

8,1-10-° kath.

6,6 - 10— kath.

49-10-3 kath., schwach }

41-10-% steht still ; Isoelektr. Zone
1,3-1075 anod., schwach J

1,1-10-3 anod.

0,91 -10-5 anod.

0,79 - 105 anod.

0,47 - 10—3 anod.
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Das Flockungsoptimum, 2,4-1075 fillt also genau in die
Mitte der isoelektrischen Zone, 1 bis 5« 10785,

21. Der isoelektrische Punkt loslicher Eiweifkorper. Bei Ei-
weiBkorpern, die in ihrem isoelektrischen Punkt leicht 16slich sind,
kann man diesen nur durch Wanderungsversuche feststellen. Mit
gentigender Genauigkeit wurde bisher untersucht:

a) Genuines Serumalbumin (128).

[H:]11,2-107%bis 2,1 - 10~3: in allen Versuchen kathodisch,
2,0:10%und 1,9 - 10—5: Stillstand oder schwankende Resultate,
1,1-1075 bis 1,9 - 10~5: in allen Versuchen anodisch.

Der isoelektrische Punkt ist daher 2 - 10—% und deutlich ver-
schieden von dem des denaturierten Serumalbumin (4 10—%).
Man kann hieraus schliefen, dafi die Denaturierung durch das
Kochen mit einer chemischen Anderung einhergeht. Es ist nicht
ausgeschlossen, daBl die von Sdrensen und Jiurgensen (215)
beschriebene Anderung der [H'] einer EiweiBlosung infolge der
Hitzekoagulation auf dieser Anderung der Saurestirke des Eiweiles
beruht.

b) Oxyhéamoglobin (123, 135).

Von 7103 bis 3,2 - 10—7 kathod.
2,4 - 10— 7 kathod.
1,2 - 10—7 anod.

Von 81075 bis 5,9 - 10— anod.

Die Versuche ergaben mit Losungen von krystallisiertem
Hamoglobin, mit lackfarbenen Blutkirperchenlésungen, mit ab-
sichtlich mit Albumin verunreinigtem Himoglobin, in Phosphat-
I6sungen hoéherer und niederer Konzentration, in Losungen von
Kakodylsédure - kakodylsaurem Natron, stets das gleiche Resultat.
Der isoelektrische Punkt ist demnach 1,8 - 10—7; d. h. Oxyhiamo-
globin ist bei fast neutraler Reaktion schon isoelektrisch; die Blut-
alkalitdt reicht aber schon aus, um es ganz iiberwiegend in das
Anion zu verwandeln. Da innerhalb der roten Blutkérperchen die
[H'] etwas groBer ist als in der Fliissigkeit (63, 137), so diirfte in
diesen das Hamoglobin iiberwiegend isoelektrisch sein.
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¢) Gelatine. 4,710 anod.
8,0 - 108 anod.
1,0 - 105 anod.
1,5-10—% anod.
1,2 - 10— bis 3,5 - 10—° Stillstand oder

schwankende Resultate
3,9 - 105 kathod.
4,1 -10—° kathod.
4,5 - 103 kathod.
2,3 - 10— kathod.
Der isoelektrische Punkt ist demnach 2 - 105,

22. Der EinfluB der Wasserstoffzahl auf die Wirkung de
Fermente. Es ist schon seit sehr langer Zeit bekannt, daf
die Aciditat oder Alkalitit der Losung einen hervorragenden Ein.
fluB auf die Wirkung der Fermente hat, daB z. B. Pepsin nw
in stark saurer Losung wirkt, Trypsin in leicht alkalischer Losung
usw. Die eigentliche Ursache fiir diese Erscheinung war bis vo:
kurzem noch ganz ritselhaft und selbst die Beschreibung des
Tatsachen widerspruchsvoll. Einblick in diese Verhiltnisse konnte
erst geschaffen werden, nachdem der Begriff der Aciditit als
Wasserstoffionenkonzentration definiert war. Die ersten exakter
Arbeiten hiertiber sind noch ganz jungen Datums, und man kanr
sagen, dafl die ganze zahlreiche #ltere Literatur iiber dieser
Gegenstand dadurch das meiste an ihrer Bedeutung eingebiiBi
hat. Die erste Arbeit, welche in zielbewuBter Weise die Aciditit
einer Fermentlosung durch die Wasserstoffionenkonzentration mift
ist die von S. P. L. S6rensen. Vorher hatte schon Kanitz
darauf hingewiesen, dal man diese Definition der Aciditét auck
fiir die Fermentprozesse zugrunde legen miifite, und er hat versucht
auf Grund der vorhandenen Versuche zu einem Einblick zu gelangen
aber das vorhandene Versuchsmaterial war eben noch nicht dazt
angetan, in diesem Sinne verwertet zu werden, weil Messunger
der Wasserstoffzahl noch nicht vorgenommen waren, und wei
alle aus dem Zusatz von Siuren und Laugen errechneten Wasser-
stoffzahlen bei eiweifl- und fermenthaltigen Lésungen illusorisck
sind.

Sorensen(211) wiesnunan mehreren Beispielen: dem Invertin
dem Pepsin und der Katalase nach, da das MaBgebliche nicht die
Titrationsaciditdt der Losung sei, sondern die Wasserstoffionen:
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konzentration. Er zeigte, daBl die Wirkung dieser Fermente bei
einer gewissen Wasserstoffzahl der Losung ein Optimum hat,
daB die Anwesenheit anderer Ionen eine nicht meBbare, zu ver-
nachlassigende Wirkung ausiibt, und bewies das, indem er ein
und dieselbe Wasserstoffionenkonzentration durch verschieden-
artige Regulatoren oder ,,Puffer”, oder einfach durch Siurever-
dilnnungen herstellte, und zeigte, daB ein Ferment die gleiche
Wirkung ausiibe, wenn es sich bei einer ganz bestimmten Wasser-
stoffionenkonzentration befindet, gleichgiiltig, durch welchen Puffer
die Aciditdt hergestellt sei, und gleichgiiltig, welche Konzentration
die anderen Ionen der Losung haben. Fir diese und alle §hn-
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lichen Angaben mochte ich nicht unterlassen hinzuzufiigen, daB
sie natiirlich nur fiir ,,verdinnte” Losungen gelten und fiir héhere
Elektrolytkonzentrationen aus verschiedenen Ursachen einer
Korrektur bediirfen. Fiir seine Ergebnisse sind Beispiele die
folgenden Kurven, die seiner Arbeit entnommen sind.

Abb. 11 stellt die Wirkung der Hefe-Invertase bei 50° auf
Saccharose bei wechselnder Wasserstoffzahl dar. Die Wirkung
ist ausgedriickt, indem die nach einer bestimmten Zeit invertierte
Zuckermenge als Ordinate, der Logarithmus der [H'], d. h. pg
als Abszisse dargestellt ist. Die Wirkung geht mit steigender [H-]
durch ein ziemlich breites Optimum, welches sich zwischen 10—
und 103 erstreckt.
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Als zweites Beispiel der Untersuchungen von Sérensen werds
(Abb. 12) die Wirkung der Leberkatalase auf H,0, bei wechselnde:
[H-] wiedergegeben. Die graphische Darstellung ist dieselbe wit
in Abb. a; es ist je eine Kurve fiir den Umsatz nach 40, 80, 16
und 320 Minuten gezeichnet. Das Optimum der Wirkung lieg
bei einer [H'] von etwa 10—7, ein klein wenig mehr nach 10—
zu, also bei kaum saurer, fast neutraler Reaktion.

23. Die allgemeine Deutung der [H-]-Wirkung auf die Fer
mente. L. Michaelis und H. Davidsohn (129) versuchten, da
innere Wesen dieser H-Tonenwirkung aufzukliren, indem sie zu
nichst die Frage zu beantworten suchten: Wie verhalt quantitativ
sich die Wirkung eines Fermentes bei einer beliebigen Wasser
stoffzahl im Vergleich zur Wirkung bei der optimalen Wasser
stoffzahl ?

Sie nahmen an, daBl bei jeder, der optimalen Wasserstoff
zahl nicht entsprechenden Aciditit nur ein Bruchteil des vor
handenen Fermentes in wirksamer Form zugegen sei und unter
suchten quantitativ, der wievielte Teil des vorhandenen Fermente
bei einer beliebigen Wasserstoffzahl wirksam sei, was sich au
der Versuchsanordnung von Sérensen nicht ohne weiteres ent
nehmen lieB. Sie ermittelten zunichst die optimale Wasserstoff
zahl, bei der z. B. die Invertase am schnellsten auf Saccharos
spaltend wirkt. Sie priiften sodann die Wirksamkeit derselben In
vertasemenge auf dieselbe Zuckermenge bei einer anderen Wasser
stoffzahl und fanden beispielsweise, daBl zur Erreichung de
gleichen Umsatzes die doppelte Zeit notig sei. Nun ist bei ge
gebener Wasserstoffzahl die zur Erreichung eines bestimmte
Umsatzes notwendige Zeit genau umgekehrt proportional de
Invertasemenge. Daraus wurde geschlossen, daf bei jener, nich
optimalen [H'] nur die Halfte des Fermentes in wirksamem Zu
stande vorhanden sei. So wurde fiir eine grofe Reihe ver
schiedener [H'] der wirksame Teil des Fermentes im Vergleich zu
Gesamtmenge des Fermentes genau festgestellt. Bezeichnen wi
irgend eine willkiirlich festgelegte, in allen Versuchen gleic]
bemessene Fermentmenge mit @, den bei einer bestimmten [H-
wirksamen Teil in der gleichen Fermentlosung mit ¢, so mul
das Verhéltnis beider, /@, als eine Funktion der Wasserstoffzah
dargestellt werden. Dieses Verhaltnis wurde stets erschlosses
aus dem Verhdltnis der zur Erreichung eines bestimmten Um
satzes notwendigen Zeiten, T/t. Wihlen wir nun wieder ein
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graphische Darstellung in der Weise, daB wir den Logarithmus
der Wasserstoffzahl, den Wasserstoffexponenten, als Abszisse, die
durch den Bruch ¢/@ oder T/t definierte GroBe als Ordinate
wihlen, so erhalten wir eine Kurve, welche in ihrem Verlauf voll-
kommen einer Dissoziationsrestkurve einer Siure oder einer
Dissoziationskurve einer Base oder der Dissoziationsrestkurve
eines Ampholyten gleicht (Abb. 13). Wir kénnen daher die
gesamten Erscheinungen durch folgende Deutung einheitlich ver-
stehen: Das Ferment stellt eine Siure oder eine Base oder einen
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Die Abhingigkeit der Invertinwirkung von der Wasserstoffionen-
konzentration, nach L. Michaelis und H. Davidsohn (129). Die Re-
aktion wird reguliert durch:

[0 Gemisch von NH; + NH,CL

O Phosphatgemische.

-+ Acetatgemische.

X Essigsdure.

/\ Salzsiure.

1/
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amphoteren Elektrolyten dar. Die Fermentwirkung kommt aber
nur einem der drei moglichen Molekiilgattungen zu, unter welchen
das Ferment auftreten kann: entweder dem positiven Ion oder
dem negativen Ion oder dem undissoziierten Teil desselben.
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24. Die Dissoziationskurve der Invertase. Zuerst wurden dies
Betrachtungen an der Invertase vollkommen durchgefiihrt, unc
es mag an diesem Beispiel der Gang einer solchen Untersuchung
gezeigt werden.

Der Versuch (bei 23,39 ergab folgende korrespondierend
Werte fir /@ und log [H']:

log [H'] ®/P
beob. in (willkiirlichen MafBeinh.

— 8,85 0

— 7,851) 0,11

— 7,57 0,15

— 6,95 0,39

— 6,65 0,49

— 6,50 0,60

— 6,35 0,68

— 5,75 0,98

— 5,70 0,96

— 5,70 0,90

— 5,19 1,00

— 4,96 1,04

— 4,63 1,00

— 3,68 1,01

— 3,02 0,95

— 3,01 1,00

— 2,52 [etwa 0,76]

— 231 [0,4—0,5]

Der ausgezogene Teil der Kurve verliuft genau so, als stelle
er die Dissoziationsrestkurve einer Siure mit dem Paramete:
2 - 10~7 oder 1067 dar, unter der Voraussetzung, daB die Strecken-
einheit der Ordinate derartig gewdhlt wird, daB der Punkt 1,
an die Stelle 1,04 des in der Zeichnung wirklich benutzten, will
kiirlichen Streckenmaf@stabes gesetzt wird.

Man sehe zunichst von dem gestrichelten Ast der Kurve ab,
von dem weiter unten die Rede sein wird.

Der blole Anblick der einzelnen beobachteten Punkte ergibt
die Ahnlichkeit mit einer Dissoziationskurve; und zwar entweder
mit der Dissoziationskurve einer Base oder der Dissoziationsrest-

1) In der Originalarbeit (129) steht ein Druckfehler: 8,85.
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kurve einer Saure. Aber nicht nur der geschweifte Verlauf der
Kurve stimmt hiermit iiberein, sondern auch die Neigung des
mittleren, geradlinigen Stiicks der Kurve ist genau die erwartete.

Wir koénnen daraus schlieBen: der wirksame Anteil der In-
vertase verhalt sich so, als ob er ein elektrolytisches Dissoziations-
produkt der Invertase ware. Ist die Invertase eine Siure, so wiirde
der wirksame Anteil dem undissoziierten Anteil derselben ent-
sprechen; ist sie eine Base, so wiirde er den Ionen derselben ent-
sprechen. Die Entscheidung zwischen diesen Auffassungen gibt
die Untersuchung der Wanderungsrichtung im elektrischen Strom-
feld. Ist das Invertin eine Sdure, so muB} es zur Anode, ist es eine
Base, zur Kathode wandern. Der Versuch zeigt nun, daB Invertin
bei einer neutralen, ja sogar noch bei schwach saurer Reaktion
zur Anode wandert. Das Invertin verhilt sich daher, wenigstens
bei anndhernd neutraler Reaktion, wie eine Séure, und die gezeich-
nete Kurve stellt die Dissoziationsrestkurve einer Siure dar, d. h.
nur der undissoziierte Teil der Invertinsdure ist der
Trager der Fermentwirkung.

Zu deuten ist jetzt nur noch der absteigende, punktiert ge-
zeichnete Schenkel der Kurve. Die Daten sind hier nicht genau
genug, um eine ganz einwandfreie Kurve zu erhalten, weil bei so
hohen Acidititen das Ferment eine rasche spontane irreversible
Abschwichung erfihrt, wahrend die bisher besprochene Abschwi-
chung der Wirkung reversibel ist und durch Wiederherstellung der
optimalen [H.] riickgéngig gemacht wird. Beachtenswert ist es,
daf mit dem Uberschreiten des Optimums der Invertinwirkung
gleichzeitig der Anfang dieser Labilitit des Ferments bemerkt
wird, welche bei noch héherer Aciditdt rapid zunimmt. Trotz
dieser Unsicherheit der Einzelwerte 148t sich durch ein angenshertes
Extrapolationsverfahren deutlich ein Abfall der Kurve feststellen,
dessen einfachste Deutung die ist, dafl das Invertin ein amphoterer
Elektrolyt ist, so dal der Dissoziationsrest des Invertins bei ge-
steigerter Aciditat auf Kosten von Invertin-Kationen wieder ab-
nimmt. Der experimentelle Nachweis von Kationen durch Uber-
filhrung scheitert nur an der groflen Labilitit dieser Kationen,
d. h. diese Kationen erleiden ziemlich schnell irreversible chemische
Verdnderungen, vielleicht eine hydrolytische Spaltung oder eine
Racemisierung oder dergleichen. Hiermit ist gleichzeitig die
zerstérende Wirkung groferer Sauremengen auf die Invertase
erklart.



64 Theoretische Bedeutung der Wasserstoffzahl.

Beschiftigen wir uns jetzt nur noch mit dem experimente]
gut festgelegten, aufsteigenden Ast, der sich als die Dissoziations
restkurve einer Saure darstellt. Diesem kénnen wir auf graphischer
Wege entnehmen, welches sein Parameter ist. Wir miissen daz
nur zundchst fir unsere Ordinaten einen richtigen Mafistab an
legen. Der in der Zeichnung verwendete Mafstab ist ein will
kiirlicher, aus der Versuchsanordnung sich zufillig ergebende:
Eine Dissoziationsrestkurve wird von der Abbildung aber nu
dann vorgestellt, wenn der maximale Wert der Ordinate gleich
gesetzt wird. Wollen wir unsere Kurve als Dissoziationsrestkurvy
ansehen, so miissen wir auf der Ordinatenachse den Punkt 1,
nicht an die wirklich gezeichnete, auf einem willkiirlichen Maf
stabe beruhenden Stelle, sondern etwa an den Punkt 1,04 setzer
(DafB die beiden Punkte so nahe beieinander liegen, wurde dadurc
hervorgerufen, dafl eigentlich die Absicht bestand, die willkiirlich
MaBeinheit gleich so zu wahlen, daf sie der rationellen MaBeinhei
entsprach. Der weitere Versuch zeigte, dall diese Absicht nich
ganz erreicht war). Wissen wir aber, wo wir den Punkt 1 de
Ordinate der Dissoziationsrestkurve zu setzen haben, so gibt un
der FuBpunkt derjenigen Ordinate, welche in diesem MaBsyster
= 1/, ist, den logarithmischen Parameter unserer Dissoziations
kurve an. Dieser ist hier = — 6,3. Er steht in einer ganz be
stimmten Beziehung zur Sduredissoziationskonstante der Ir
vertase, wie S. 77 erortert werden wird.

In diesem Fall machte es keine Schwierigkeit, den MafBstab fiir d
Ordinate der Kurve zu finden, weil die Kurve innerhalb eines ziemlic
breiten Gebietes, zwischen — 5 und — 4 so horizontal verliuft, daB ma
ein merkliches Ansteigen nach rechts nicht mehr erwarten konnte. Wen
aber der absteigende Ast frither beginnt, wenn das Maximum der Ampholy
kurve spitzer ist, und wenn die Kurve wiederum eine Dissoziationsrestkury
bedeuten soll, so lehrt ein Blick auf Abb. 9, S. 37, daB wir nicht das Recl
haben, die maximale Ordinate als 1 zu bezeichnen. In solchem Fall empfeh
ich folgende Methode zur Feststellung des Mafistabes. Abb. 10, S. 37 lehr
daB die Dissoziationsrestkurve eines Ampholyten betrachtet werden kan
als zusammengesetzt aus den einzelnen Dissoziationsrestkurven, wenn ma
den Ampholyten einmal als Sdure, ein zweites Mal als Base betrachte
Die einzige Stelle, an der diese Betrachtung nicht gut zutrifft, ist gerade d
Gegend des Maximums. Dagegen diirfte in allen praktischen Fiallen die
Betrachtungsweise zutreffen, wenn wir die ungefihre Gegend der halbe
Hohe der Ordinate in Betracht ziehen. Diese Gegend der Kurve stellt fa:
genau eine gerade Linie dar, welche einen ganz bestimmten Neigungswink
zur Abszisse bildet. Auf S. 22 sahen wir, daf die Tangente dieses Neigung
winkels = 0,576 ist, wenn die Ordinate in gleichen MaBeinheiten wie d
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Abszisse gemessen wird. Experimentell kénnen wir nun diesen Neigungs-
winkel immer recht gut feststellen, indem wir einige um die halbe Hohe
gelegene Beobachtungspunkte durch die bestpassende gerade Linie ver-
binden. Finden wir nun graphisch, dafl die Ta.ngente ihres Neigungswinkels
= v ist, so folgt daraus, daB der MaBstab der Ordinate der Dissoziations-
restkurve zum MaBstab der Abszisse sich wie 0,576: » verhalten mul. Hier-
mit ist der MaBstab bestimmt. Man bestimme nunmehr, welchem Abszissen-
punkt die Ordinate 0,5 (in dem neuen MaBstab) entspricht und entnehme
daraus die GroBe des Parameters.

Eine noch andere graphische Methode, deren ich mich in letzter Zeit
am meisten bediene, ist folgende. Man setze zuniichst die MaBeinheit fiir die
Ordinate versuchsweise derart fest, daBl der hochste experimentelle Wert
= 1 wird. Man verbinde nun die um die halbe Hohe dieser Ordinate herum
gelegenen- Werte durch die bestpassende gerade Linie und suche aus derselben
denjenigen Punkt aus, dessen Ordinate = 0,5 ist. Der FuBpunkt dieser
Ordinate gibt auf der Abszisse den logarithmischen Parameter an. Nach
Kenntnis desselben konstruiere man die Dissoziationskurve. Man finde
z. B., da8 nicht alle Beobachtungspunkte sich gut mit ihr decken. Man
versuche zunichst, durch eine horizontale Verschiebung der konstruierten
Kurve eine bessere Deckung zu erreichen. Gelingt das nicht, so wieder-
hole man das ganze Verfahren, indem man als Einheit der Ordinate einen
um 109/, gréBeren Wert wahlt usw.

Es ist von vorneherein sicher, dafl die Einheit der Ordinate nur gleich
oder ein wenig grofer als der grofite experimentell ermittelte Wert sein kann.
Trifft diese Bedingung nicht zu, so passen die beobachteten Punkte iiber-
haupt in keine Dissoziationskurve hinein.

25. Die Dissoziationskurve des Trypsins. Ein zweites Beispiel
von L. Michaelis und H.Davidsohn(134)ist die Beobachtung der
Trypsinwirkung bei verschiedenen Wasserstoffionenkonzentrationen,
und zwar die Wirkung des Pankreatin (Rhenania) auf ,,Pepton
Riedel* bei 379, gemessen an der Zunahme des mit der Sérensen-
schen Formolmethode titrierbaren Stickstoffs.

Wenden wir dieselben Betrachtungen an wie beim Invertin,
so finden wir folgenden entsprechenden Wert von log [H']
und @/P:

log [H] /@ log [H] p/D
— 365 0 — 17,01 0,84
— 4925 0,028 — 7,02 0,86
— 4,78 0,075 — 7,68 1,00
— 5,78 0,31 — 9,17 0,87
— 6,49 0,58 — 11,26 0,085
— 6,98 0,78

Michaelis, Wasserstoffionenkonzentration. 5
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Wir finden hier wiederum eine Dissoziationskurve, von der
wir zundchst den absteigenden Ast betrachten wollen. Dieser ist
entweder die Dissoziationskurve einer Séure oder die Dissoziations-
restkurve einer Base. Danun experimentell von den Verfassern (126)
nachgewiesen wurde, dafl bei den hier in Betracht kommenden
H--Konzentrationen das Trypsin sich wie eine Siure verhilt, so
stellt unsere Kurve die Dissoziationskurve des Trypsins als Siure
dar. Der Parameter unserer Kurve, 107, steht wiederum in be-
stimmter Beziehung zur Siuredissoziationskonstante des Trypsins.
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Die Abhéngigkeit der Wirkung von Trypsin auf Pepton von der
Wasserstoffzahl.

Abszisse: der Logarithmus der Wasserstoffzahl. Ordinate: die
relative Wirksamkeit des Trypsins, definiert wie friiher (Abb. 13). Nach
L. Michaelis und H. Davidsohn (134).

Den aufsteigenden, gestrichelten Schenkel der Kurve konnen
wir nur so erkliren, daBl das Trypsin eine zweibasische Sdure ist
und bei hoher Alkalitdt doppelgeladene Trypsinanionen auftreten,
welche nicht proteolytisch wirksam sind. DaB ein so komplizierter
Koérper wie Trypsin nicht nur eine Carboxylgruppe oder eine dhn-
liche sdurebildende Gruppe besitzt, bedarf ja wohl kaum des Be-
weises.

1) L. Michaelis u. H. Davidsohn, Die Abhingigk. der Trypsinwirk.
v. der [H]. Biochem. Zs. 36, 280 (1911).
%) L. Michaelis u. H. Davidsohn, Trypsin u. Pankreasnucleoproteid.
Biocheni. Zs. 30, 481 (1911).
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S. Palitzsch und L. E. Walbum (162) untersuchten die
Wirkung des Trypsins auf Gelatine, indem sie die Erstarrungs-
fahigkeit derselben zum MafBstab der Verdauung machten. Die
Methode ergab fiir das Optimum der Verdauung folgende Werte:

bei 30° 370 450 550
P 99 9,7 9,1 8,0
H]=125-10"10 2.1010 §-10—10 1-10—8.

Fiir 370 deckt sich also der Wert mit dem von Michaelis und
Davidsohn gefundenen nicht. Die Ursache liegt zweifellos
daran, daB zwei ganz verschiedene Prozesse untersucht wurden.
Moglich wire es schon, daf allein die Verschiedenheit des Sub-
strates (Pepton, Gelatine) die Ursache ist, moglich aber auch,
daB das Ferment, das hohere Peptone abbaut, von dem gelatine-
spaltenden Ferment verschieden ist.

Schon vorher hatte Kurt Meyer (105) fiir eine Bakterien-
protease, die er auf Casein wirken lieB, als Optimum pg = 7,2
und fiir ein Pankreatin (Trypsin - Griibler) bei Wirkung auf
Casein pg = 8,0 gefunden.
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Abhiéngigkeit der Wirkung des Erepsin auf Pepton von der Wasser-
stoffzahl. Nach Rona und Arnheim (192).
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26. Die Dissoziationskurve des Erepsins. Die Untersuchunge:
von P.Rona und F. Arnheim (192) sind in demselben graphische:
Verfahren wie die letzten Abbildungen in Abb. 15 wiedergegeben
In Anbetracht der sehr kleinen Ausschlige, die die Formolmethod
nach Sorensen bei der Verfolgung der Wirkung dieses Fermente
auf Pepton ergab, decken sich die Beobachtungen mit der theo
retischen Kurve recht befriedigend. Da das Ferment in seinen
Wirkungsoptimum anodisch wandert, so handelt es sich um di
Dissoziationskurve einer Ssure, und es folgt daraus, daB da
Erepsin nur in Form seiner Anionen wirksam ist. Der Paramete
der Kurve ist 10° Der Abfall der Wirkung im alkalische:
Gebiet ist wieder auf die Bildung zweiwertiger, proteolytisc)
unwirksamer Anionen zuriickzufiihren. Das Optimum der Wirkun
liegt bei py etwa 8, genauer wohl 7,8, d. h. [H']=1,6.10~
und ist fast identisch mit dem des Trypsins.

27. Die Dissoziationskurve der Lipase. Von den Lipasen eigne
gich fiir diese Versuche nur diejenigen, welche auf geloste Fett
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Abb. 16.
Wirkungskurve der Magenlipase nach H. Davidsohn (31).

40

wirken, die also besonders wasserige Losungen von Tributyri
spalten. Die Spaltung wird verfolgt mit der von P. Rona un
L. Michaelis (197) dafir ausgearbeiteten stalagmometrische
Methode. Es wurde untersucht die Lipase des Magens und de
Pankreas durch H. Davidsohn (31), des Blutserums durc
P. Rona und A. Bien (193). Die Resultate sind bei der Mager
lipase nicht ganz so scharf wie die vorigen, aber doch eindeuti
Folgende Diagramme geben die Resultate graphisch wiede
(Fig. 16, 17, 18.)
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Die Dissoziationskurve der Lipase.
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Wirkungskurve der Pankreaslipase nach H. Davidsohn (34).

Abb. 18.
Wirkungskurve der Serumlipase nach Rona u. Bien (193).
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Uberfiithrungsversuche zeigten, daB die Lipase aus Serum und
Pankreas in ihrem Wirkungsoptimum anodisch wandert(193). Fiir
Magenlipase fehlen diese Untersuchungen noch.

Die Lipase des Serums und des Pankreas verhalten sich
sehr ahnlich, die des Magens ist von ihnen #uBerst verschieden.
Nach H. Davidsohn (34) kann man Magen- und Pankreas-
lipase sehr leicht durch folgendes unterscheiden. Man stellt
zwei Versuche an, den einen etwa bei [H:] = 1078, den zweiten
bei 107°. Pankreaslipase spaltet bei 1078 viel stérker als bei
10—5, Magenlipase umgekehrt.

28. Die Wirkungskurve des Pepsins. Das Pepsin bietet der
Untersuchung deshalb besondere Schwierigkeit, weil wir keine
geniigend einfache und quantitativ genaue Methode zur Verfolgung
seines verdauenden Vermdgens besitzen. Sorensen (211) verfolgte
die Verdauung auf Acidalbumin durch Bestimmung des durch
Tannin oder Zinnchloriir unfillbaren Stickstoffs und fand als
giinstigste [H'] fir die Pepsinverdauung annihernd 10—2. FEr
bestimmte die zur Erreichung eines gewissen Umsatzes notwendige
Zeit bei verschiedenen [H']; war dieser Umsatz klein (12 mg N),
so schien das Optimum bei [H-] = etwa 1-102 zu liegen; fiu
einen grofleren Umsatz (18 mg und 24 mg N) schien sich dieser
Punkt mehr nach [H'] = etwa 3-10—2 zu verschieben. Hiermit
stehen die Versuche von L.Michaelis und H.Davidsohn(111) in
annehmbarer Ubereinstimmung. Sie verfolgten die Caseinverdau-
ung ungefihr nach der Methode von Fuld - Gro8 und fanden
als Optimum eine [H'] = 1,7- 102, Denselben Wert fanden bej
dhnlicher Methodik L. Michaelis und A. Mendelssohn (150) fiu
die Verdauung des Edestin und des Casein; sie fanden diesen glei-
chen Wert, gleichgiiltig ob die Anséuerung durch HCl, Weinsgure,
HNO,, Oxalsiure erfolgte. Zusatz von Neutralsalz hatte in seln
groBen Konzentrationen insofern einen kleinen Einflufl, als das
Optimum etwa bis 3 - 102 verschoben zu werden schien; jedock
ist der Wirkungsunterschied zwischen diesen Punkten auf alle
Fille nur gering.

Das Pepsin wandert bei der [H-] seines Wirkungsoptimums
kathodisch (114, 122, 175); es diirften daher nur die Kationer
proteolytisch wirksam sein. Ein Versuch, eine Dissoziationskurve
wie bei den anderen Fermenten zu ermitteln, war wegen der metho
dischen Schwierigkeiten zwar nicht genau ausfithrbar, ergab abe:
immerhin insofern volligen Einklang mit den iibrigen Fermenten
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als etwa 2—21/, Zehnerpotenzen unterhalb der optimalen [H:]
die Wirksamkeit tiberhaupt aufhorte. Wir kénnen jedenfalls mit
Sicherheit sagen, dafl ein Magensaft mit [H-] = 102 sehr schlecht,
und bei 10—* praktisch gar nicht mehr fiir die Verdauung des Ei-
weilles mitwirken kann; geschweige denn die noch niedere [H-]
des Sduglingsmagens (1073).

29. Die Wirkungsbedingungen der Maltase (146, 148). Das
maltosespaltende Ferment der untergirigen Hefe ist fiir die Unter-
suchung deshalb schwieriger, weil es bei jeder [H-], welche nicht
einigermaBen seinem Wirkungsoptimum entspricht, allméhlich zer-
stort wird. Da die Maltose in ihrem Wirkungsoptimum zum positiven
Pol wandert, so sind ihre Anionen der wirksame Bestandteil, und
man kann schlieBen, daB das Ferment sowohl in seinem isoelek-
trischen Punkt (nach Ansiuerung iiber das Optimum hinaus), als
auch nach Alkalisierung in Form seiner zweiwertigen Anionen
sehr labil ist und in kurzer Zeit merklich irreversibel chemisch
verindert und unwirksam wird. Wir konnen deshalb nur das
Wirkungsoptimum bestimmen und konstatieren, dafl zu beiden
Seiten ein rapider Abfall der Wirkung eintritt, rapider, als
dem Verlauf einer Dissoziationskurve entsprechen wiirde. Der
giinstigste pg ist 6,1 bis 6,8, also spurweise saure Reaktion. Es
scheint, daB innerhalb dieses fast gleichwertigen Gebietes 6,6 den
allergiinstigsten Punkt darstellt. Es ist sehr auffallig, dal die
Invertase derselben Hefe so ganz andere Bedingungen hat. Das
Optimum fir die Maltase ist schon eine [H-] vélliger Wirkungs-
losigkeit fiir die Invertase und umgekehrt. Beide Fermente
kénnen daher niemals gleichzeitig ihre volle Wirkung entfalten.

Die Hefe enthélt auch ein Ferment, welches a-Methylglukosid
spaltet, und das von Emil Fischer als wahrscheinlich, aber nicht
ganz sicher identisch mit der Maltase aufgefallt wird. Das Wirkungs-
optimum des Hefeauszuges auf a-Methylglukosid ist pg = 5,8 bis 6,6,
und zwar scheint 6,2 den allergiinstigsten Punkt darzustellen.
Dies wiirde fiir eine Verschiedenheit beider Fermente sprechen,
jedoch sind die Unterschiede in der Wirksamkeit innerhalb des
ganzen berichteten Gebietes nicht gro genug, um sichere Schliisse
zu gestatten.

30. Die Wirkungsbedingungen der Katalase. Der grofie Ein-
fluB der [H'] auf die Wirksamkeit der Katalase, der bisher ganz
vernachlissigt und auch in den ausgedehnten Arbeiten von Waentig
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und Steche (228) noch nicht mit ausreichenden Mitteln beriick-
sichtigt worden war, wurde von S. L. P. Sérensen (211) erkannt.
Ein Versuch S6rensens, seine Befunde mit meiner Dissoziations-
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Abb. 19.

Relative Wirksamkeit der Katalase (Ordinate), in ihrer Abhingigkeit
von der [H-]. Abszisse =1log [H']. Bei Abwesenheit von Salzen. Nach
L. Michaelis und H. Pechstein (147).
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Wie Abb. 19, aber bei Gegenwart von Salzen, und zwar a) %0 Acetat

(= praktisch salzfrei); b)% Acetat; c) 1% Acetat,

theorie in Einklang zu bringen, fiel scheinbar recht giinstig aus.
Bei meiner Nachuntersuchung (147) zeigte sich jedoch, daB
die Verhaltnisse hier komplizierter lagen. Schon frithere Unter-
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sucher hatten gefunden, daf die Salze einen Einfluf} auf die Wirk-
samkeit der Katalase hatten, und darin hatten sie, trotzdem sie
die [H-] vernachlassigten, recht. Der EinfluB der Salze ist aber
in niederen Konzentrationen unbedeutend; geht man von etwa.
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Abb. 21.

Abszisse: Zeit in Minuten. Ordinate: Menge des verschwundenen:
H,0, (in cem 0,1 n Permanganatlosung). Alle Versuche bei [H'] = 10—86,
hergestellt durch ein Acetatgemisch mit Gehalt an Natriumacetat von
n/300, der entsprechenden Menge Essigsiure und an dem an jede Kurve-
angeschriebenen Salz in der Konzentration n/10. Nach L. Michaelis und
H. Pechstein (147).

1/,50 n-Natriumacetat herunter, so #ndert sich die Wirkung bei
gleicher [H'] nicht mehr. Um die reine Wirkung der [H'] auf die
H,0,-zersetzende Fahigkeit der Katalase zu erkennen, brauchen
wir also nur bei sehr niederem Salzgehalt zu arbeiten. Abb. 19
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ist nach den {fritheren Prinzipien entworfen, und es wurde
itberall ein Natriumacetat-Gehalt von EWDO festgehalten und durch

gesteigerte Mengen Essigsiure die [H'] variiert. Wir erhalten
eine gewshnliche Dissoziationskurve.

Da die Katalase in der Nihe des Wirkungsoptimum ihren
isoelektrischen Punkt hat, so wiirden wir daraus schlieBen, daB,
wie bei der Invertase, die unelektrischen Molekiile wirksam sind,
und die Kurve die Dissoziationsrestkurve einer Base darstellt.
Der Parameter der Kurve ist 107%%¢, Dann miilite man aber an-
nehmen, daB die Wirkungskurve rechts vom isoelektrischen Punkt
in Form der Dissoziationskurve einer Sdure wieder abnimmt. Das ist
aber, wenn wir wirklich in salzarmer Losung arbeiten, nicht der
Fall, sondern die Kurve lduft von dem Abszissenpunkt — 6,5, dem
duBersten Punkt der Zeichnung, bis mindestens log [H'] = —9
horizontal weiter, ohne vorliufig abzufallen. Da nun rechts von
dem isoelektrischen Punkt bald nur noch Anionen der Katalase
vorhanden sind, so sind wir zu der Annahme gezwungen, dafl nicht
nur die isoelektrischen Teile, sondern auch die Anionen des Fer-
ments wirksam sind. Damit steht in guter Ubereinstimmung,
daB in der Tat das Wirkungsoptimum erst ein wenig rechts vom
isoelektrischen Punkt erreicht ist. Arbeiten wir aber bei groferer
Salzkonzentration, so #ndert sich das Bild, wie es Abb. 20 angibt.

Die Abbildung wiirde zu folgender Auffassung ndotigen: das
Salz unterdriickt die Wirkung der unelektrischen Fermentmole-
kiile, es 148t aber die der Anionen unbeeinfluBt. Je mehr Salz
zugegen ist, um so weiter verschiebt sich daher der Beginn des
Wirkungsoptimum nach der alkalischen Seite. So wirkt z. B. die
Katalase ohne Salz bei [H-] = 105 fast maximal, bei 3116 Natrium-
n
15
[H'] = 108 (Blutreaktion) ist die Gegenwart des Salzes fast ohne
Einflu8.

Die hemmende Wirkung der Salze ist verschieden; sie héngt
nur vom Anion des Salzes ab und nimmt zu in der Reihenfolge

1/, 80", Cl, Acetat, NO, .

Das Nitration hat einen ganz besonders stark hemmenden Einflu8.

acetat nur halb, bei _ - Natriumacetat fast gar nicht; dagegen bei
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31. Die Wirkungsbedingungen der Speicheldiastase. Die
Diastase des Speichels (ebenso auch das glykogenspaltende Ferment
nach neueren Untersuchungen von Norris) (158) unterscheidet
sich von allen bekannten Fermenten dadurch, daB nicht nur
die H--Tonen, sondern auch viele andere Ionenarten seine Wir-
kung auch in minimalen Konzentrationen stark beein-
flussen. So fand Wohlgemuth, daB in absolut salzfreier
Losung die Diastase tiberhaupt unwirksam ist, und durch
Wohlgemuth, Starkenstein, J. Bang wurde gezeigt, daB
die verschiedenartigen Salze in sehr verschiedener Weise die Wirk-
samkeit der Diastase unterstiitzen. Ferner fand Ringer (185b)
einen bedeutenden EinfluBl auch der [H'], derartig jedoch, daB
die optimale [H'], je nachdem z. B. NaCl oder Natriumcitrat als
Salz zugegen war, sich verschieden zeigte. Es schien somit, daf$}
die Diastase sich den sonst giiltigen Gesetzen nicht fiigen wollte.
Nach den Untersuchungen von L. Michaelis und H. Pech-
stein (151) sind diese Abweichungen von der Regel jedoch nur
scheinbar, und es bedarf nur einiger experimentell gut stiitz-
barer Hilfsannahmen, um vélligen Einklang mit den anderen
Fermenten zu erreichen. Dies sind folgende Annahmen:

1. Die reine Diastase hat iiberhaupt keine fermentative Wir-
kung auf Stirke (und nach Norris auch nicht auf Glykogen).

2. Die Diastase bildet mit zahlreichen Neutralsalzen, oder
hdchstwahrscheinlich besser gesagt, mit den Anionen derselben,
komplexe Verbindungen. Diesen allein kommt die diastatische
Wirkung zu.

3. Die Vereinigung der Diastase mit den einzelnen Anionen-
arten zu dem wirksamen Komplex stellt eine -unvollstéindige
chemische Reaktion dar, die zu einem Gleichgewicht fithrt. Die
Affinitat der Diastase zu den einzelnen Anionenarten ist verschieden
groB; sie ist sehr groB bei NOj'; nicht viel kleiner bei Cl’, Br'; sehr
klein bei SO,”, Acetat, Phosphat.

4. Jede einzelne dieser Diastase-Komplex-Verbindungen stellt
einen Korper dar, der die Eigenschaften der iibrigen Fermente
ganz reguldr an sich trigt: er ist als Ferment wirksam nur als
Anion, die Wirksamkeit héngt in regulirer Weise wie sonst von
der [H-] ab.

5. Die relative fermentative Wirksamkeit dieser verschiedenen
Komplexverbindungen auf Stérke ist sehr verschieden. Am
stirksten wirkt die Cl'-Verbindung (fast ebenso Br); viel
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schwicher die NO,'-Verbindung, und noch sehr viel schwicher die
Sulfat-, Acetat- und Phosphatverbindung. Jede einzelne dieser
Komplexverbindungen ist fiir sich getrennt zu untersuchen; jede
hat eine andere optimale [H-]. So liegt das Wirkungsoptimum

der Nitrat-Diastase bei pg = 6,9
der Chlorid-Diastase = 6,7
der Phosphat-Diastase
Sulfat-Diastase bei pr = 6,1 bis 6,2.

Acetat-Diastase

Befindet sich Diastase in einer Mischlosung von verschiedenen
Salzen, unter denen etwas Nitrat ist, so bindet sich die Diastase
fast ganz an das Nitrat, zu dem sie die groBte Affinitét hat. Da
aber Nitratdiastase wenig wirksam auf Stirke ist, so hemmen
Nitrate die Wirkung der Diastase gegeniiber derjenigen Wirkung,
wie sie ohne das Nitrat, nur bei Gegenwart der anderen Salze,
besonders der Chloride, wire. Fehlen aber Nitrate in der Salz-
l6sung (wie z. B. im Speichel selbst), so bindet sich die Diastase
ganz an das Chlor, und es bildet sich die duBerst wirksame Chlor-
Diastase, deren Wirkungsoptimum bei pg = 6,7 liegt. Der py des
gewdhnlichen Speichels zeigt anndhernd denselben Wert. Das
Optimum der physiologisch einzig in Betracht kommenden Cl-
Diastase liegt also bei fast neutraler, eher minimal saurer
Reaktion, und nicht bei Blutalkaleszenz, sondern eher bei der
Reaktion der lebenden Gewebe (S. 106).

32. Die Wirkungshedingungen des glykolytischen Ferments
des Blutes. Der Zucker des Blutes verschwindet in vitro allméhlich,
und es tritt daftir Kohlensdure und Milchsgure auf. Die zeitweilig
geltende Anschauung, daB es allein die Alkalitit des Blutes sei,
die den Zucker zerstére, berubte auf einem Irrtum, denn die [OH'}
des Blutes ist auch nicht annidhernd so groB, daf selbst in Tagen
eine nachweisbare Menge Zucker verindert wird. Erst bei 100 bis
1000mal hoherem Gehalt an OH-Ionen tritt eine Alkaliwirkung
auf Traubenzucker bei 380 ein (117, 141), deren Ablauf man in
einigen Stunden meBbar verfolgen kann; und diese Wirkung besteht
nicht in einer Oxydation des Zuckers, sondern nur in teilweiser
Umlagerung zu Fructose und Mannose. Erst bei noch viel hheren
Alkalititen unterstiitzen die OH-Ionen die Oxydation des Zuckers
durch gleichzeitig vorhandenen Sauerstoff oder auch die sauerstoff-
freie Zerstérung der Glucose. Im Blut tritt die Glykolyse viel-
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mehr durch ein Ferment ein, und die Alkalitit des Blutes hat
keine andere Bedeutung, als dafl sie das Wirkungsoptimum fiir
dieses Ferment darstellt.

Genaue quantitative Angaben iiber den EinfluB der [H-] auf
die Wirkung des glykolytischen Ferments sind schwierig zu machen,
weil das Ferment nur langsam wirkt, dabei sehr labil ist, und noch
dazu die Versuche wegen der Gefahr der allméhlich hinzukommen-
den Bakterienwirkung nicht sehr lange ausgedehnt werden kénnen.
Trotzdem haben Rona und Wilenko (199) die Versuche so weit
durchfithren kénnen, daf fir physiologische Zwecke verwertbare
Resultate gesichert sind. Diese sind folgende. Das Optimum der
Wirkung liegt bei [H'] = etwa 3 - 1078, also Blutalkalitdt. Eine
Anstuerung auf etwa [H']=2 bis 3 - 10~7 hat schon eine merkliche
Schwiichung der Wirkung bis etwa auf die Halfte zur Folge, und
bei [H'] = 5 - 10~7 und dariiber ist kaum mehr eine nachweisbare
Glykolyse zu erreichen. Die Wirkung einer Erhéhung der Al-
kalitit tiber die des Blutes hinaus wurde noch nicht untersucht,
jedoch steht es wohl fest, daf die Blutalkalitét schon das Optimum
darstellt, weil geringere Anderungen der [H'], von der [H'] des
Blutes aus gerechnet, keine Anderung der Wirkung hervorrufen, und
solche Unabhéngigkeit der Wirkung von der [H'] immer nur in
der nichsten Umgebung des Wirkungsoptimum vorkommen.

33. Die physikochemische Bedeutung des Parameters der
Dissoziationskurven. Betrachten wir eine beliebige Dissoziationskurve
rein analytisch-geometrisch, und bezeichnen ihre Abszisse mit x, ihre Ordi-
nate mit y, so entspricht die Kurve der Gleichung

_ x
y=v-g +k
oder y=w. —LE
14
und fiir eine Dissoziationsrestkurve
- k
y=v-3 +k
oder y=v». ! 5
1+

» ist ein Proportionalititsfaktor, der von der willkiirlichen Wahl der MaBein-
heit von y abhéingigist. k ist eine fiirdie Kurve charakteristische Konstante, die
wir den Parameter derselben genannt haben (S. 19). Aus Abb. 3 und 4,
S. 20, sieht man, daB der Parameter, d. h. die GroBe der Abszisse in dem
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FuBpunkte der Ordinate y = g den Wert der Dissoziationskonstanten der

Saure angibt (oder daB dieser FuBpunkt, wenn, wie in den Abbildungen,
die Abszisse logarithmisch transformiert ist, den Wert des Logarithmus der
Dissoziationskonstanten angibt). Dies gilt aber nur, wenn es sich um die
Dissoziationskurve einer einzelnen Sdure handelt: in diesem Fall hat also
der Parameter die Bedeutung der Dissoziationskonstanten.

Bei den Fermentdissoziationskurven handelt es sich um etwas anderes.
Da die mathematische Entwicklung dieser Sache nicht streng zum Thema
dieses Buches gehort, so sei nur das Resultat der Rechnung mitgeteilt (152 b).
Bezeichnen wir den Parameter unserer Fermentdissoziationskurven mit
q und die Siuredissoziationskonstante des Ferments mit k, so ist nicht
k = q sondern

k=q(l+4+a-8)

wo a die Affinitdtskonstante des spaltbaren Substrats zum Ferment,
und S die (konstante) Konzentration des spaltbaren Substrats in der Ver-
suchsreihe bedeutet. Da wir a nur fir wenige Fermente kernen, und da
[S] fiir viele Substrate aus Unkenntnis des Molekulargewichts (z. B. bei ei-
weiBlartigen Substraten) nicht bekannt ist, so kann man nur in vereinzelten
Fallen die wahre Dissoziationskonstante des Fermentes aus den Kurven
berechnen. Das letztere gelingt z. B. beim Invertin, wo ¢ in der oben
mitgeteilten Versuchsreihe = 2 - 10—7 gefunden wurde.” Da die Saccharose
in einer Konzentration von 0,1176 n angewendet wurde (129) und a ==60be-
stimmt worden ist (145), so ergibt sich fiir die S#urendissoziationskonstante
der Invertase 1,6 - 10—¢.

34. Die S#ureagglutination (108). Eine spezielle Anwendung des
Fallungsoptimums amphoterer Kolloide stellt die Sidureaggluti-
nation dar.

Amphotere Kolloide, die in ihrem isoelektrischen Punkt un-
léslich sind und daher ein Flockungsoptimum besitzen, sind sehr
verbreitet. Es gehoren dahin z. B. alle Nucleoproteide, Nucleo-
albumine u. dgl. Die Bestimmung des isoelektrischen Punktes
kann unter Umstédnden zur Identifizierung eines solchen Ampho-
Iyten benutzt und diagnostischen Zwecken dienstbar gemacht
werden. So fand ich (108), daB in vielen Bakterien Stoffe vor-
handen sind, die bei einer gewissen Wasserstoffzahl ein scharfes
Flockungsoptimum besitzen und bei ihrer Flockung eine Aggluti-
nation der Bakterien hervorrufen. Als besonders geeignet hat sich
fiir diese Untersuchungen die Gruppe der Coli-Typhus-Paratyphus-
bakterien erwiesen.

Es zeigte sich, daBl der Typhusbacillus ein Agglutinations-
optimum bei einer [H'] von 4 - 10—%, die Gruppe der Paratyphus-
bazillen ein solches bei [H'] = 2-107* hat. Die sog. Gértner-
Gruppe (B. enteritidis Gartner) zerfallt nach M. Beniasch (11)
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in zwei Gruppen, welche sich auch bei der Priifung durch spezifische
Agglutinine (Sobernheim und Seligmann) wiederfinden, von
denen die eine sich wie der Paratyphusbacillus verhalt, die andere
ibr Saureagglutinationsoptimum bei 10—2 hat. Die Bakterien der
Dysenteriegruppe und des Bact. coli sind tiberhaupt nicht durch
Sauren agglutinierbar.

Die Ausfithrung einer solchen Ssureagglutination, dié sich
diagnostisch gut bewihrt hat, ist folgendermaflen sehr einfach
ausfithrbar. Man hilt sich folgende 6 Losungen vorrdtig:

Loésung Nr. 1 2 3 4 5 6
n-NaOH cem 5 5 5 5 5 5
n-Essigsdure 7,5 10 15 25 45 85
Wasser 87,5 85 80 70 50 10

[H] (rund)= 1-10—5 2-10—5 4-10—5 8-10—5 16-10—5 32-10—5

Von der fraglichen Bakterienart wird ein auf schrigem Agar
gewachsener 24stiindiger Rasen, nach vorangehender Abspiilung
des Kondenswassers mit ein wenig Wasser, mit einigen ccm destil-
lierten Wassers abgeschwemmt, mit destilliertem Wasser auf etwa
20 ccm verdimnt und in einer Reihe von 6 Reagenzglisern je 2
oder 3 cem dieser Bakterienaufschwemmung mit je 1 cem der Losung
1,2, 3, 4, 5, 6 versetzt. Nach einem Aufenthalt von 1/, Stunde im
Brutschrank und weiterem Verweilen im Zimmer agglutiniert der
Typhusbacillus am energischsten im Réhrchen 3, allenfalls auch 4
und 2. Beim Paratyphusbacillus liegt das Agglutinationsoptimum
stets in Rohrchen 5 oder 6, trotz der Nachbarschaft der Aggluti-
nationsoptima ist eine Verwechslung mit dem Typhusbacillus so
gut wie ausgeschlossen. Bact. coli und dysenteriae agglutiniert
tiberhaupt nicht. Xine ganze Reihe #hnlicher, tierpathogener
Bakterienstimme, wie der Bacillus der Kilberruhr, Kilberpneu-
monie, Schweineseuche verhalten sich wie der Paratyphusbacillus.
Nach neueren Untersuchungen scheint es, daf die Stirke dieser
Agglutinabilitdt, bei der Paratyphusgruppe auch die Lage des
Optimums im Laufe der Wachstumsgenerationen einer Variation
fahig ist. Beim Typhusbacillus darf man wohl die optimale [H-]
als konstant betrachten, es variiert nur die Stirke der Agglutina-
bilitat. Der Umstand, daB auch Staimme von Bact. coli gefunden
wurden, die eine Siureagglutination wie die Bakterien der Para-
typhusgruppe zeigen, wiahrend doch in der.iiberwiegenden Mehr-
zahl Bact. coli nicht siureagglutinabel ist, geben der Vermutung
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Raum, daB diese abweichenden Coli-Stimme artverschieden von
den iibrigen sind. Zum mindesten verdient die Saureagglutination
zur Charakterisierung dieser Arten ebenso herangezogen zu werden.,
wie andere biologische Reaktionen, wie etwa Garung und Siuerung
von Zuckern u. a.

35. Der EinfluB der Wasserstoffzahl auf den physikalischen
Zustand von EiweiBlosungen; die Theorie von der Hydratation de:
EiweiBlionen. In neuerer Zeit hat sich immer die Anschauung
Bahn gebrochen, daf die Ionen in wisseriger Losung von einer
Hille von Wassermolekiilen umgeben sind. Diese Wassermolekiile
haften an den Ionen so fest, daB sie bei allen Bewegungen derselben
mitgeschleppt werden und das Gewicht des Tons beschweren
Diese VergréBerung des Ionengewichts und Ionenvolumens hat
einen hervorragenden Einflull auf die Wanderungsgeschwindigkeit
der Ionen, und fiir diese ist in der Regel die eigentliche Natur
die MolekulargréBe und -form des Ions selbst weniger mafigebend
als die Anzahl der von dem Ion mitgeschleppten Wassermolekiile
Die Methoden zur Bestimmung der Zahl der mitgeschleppter
Wassermolekiile geben bisher nur relative Werte; setzt man dic
von einem H-Ton gebundenen Wassermolekiile willkiirlich = 1, sc
tragt das K--Ion 5, das Na'-Ion 8, Li 14 Molekiile Wasser mit sich
Man findet eine Zusammenstellung iiber diesen Gegenstand in-de
7. Auflage (1913) von Nernsts theoretischer Chemie, S. 409

Fir die EiweiBionen scheint nun diese Hydratation gan:
besonders stark ausgebildet und von besonders bemerkenswerter
physikalischen Folgen begleitet zu sein. Diese Folgen bezieher
sich auf die innere Reibung (Viskositit), die Oberflichenspannung
das optische Drehungsvermdégen.

Schon von E. Laqueur und O. Sackur (90) wurde die
hohe innere Reibung von Caseinlosung auf die starke Hydra
tation der Casein-Ionen zuriickgefithrt, und auch Hardy (58
deutete die hohe innere Reibung von Loésungen des Globulin ir
Siuren und Alkalien in gleichem Sinne. Ausfithrliche systematisch
Untersuchungen hat dariiber W. Pauli mit Handovsky unc
Wagner (169, 170, 174) ausgefiihrt.

Die Theorie von der Hydration der EiweiBlionen und de
fehlenden Hydration der unelektrischen Eiweiimolekiile als richtig
vorausgesetzt, ergibt sich die Theorie iiber den Einflufl der [H-
der Losung auf die innere Reibung einer Eiweillosung sehr leicht



Der EinfluB der Wasserstoffzahl auf den Zustand von Eiweillosungen. 81

Die Reibung muf} ein Minimum haben im isoelektrischen
Punkt.

Der experimentelle Nachweis der Theorie ist nun deshalb
nicht ganz leicht, weil auler den H--Ionen auch noch viele andere
Tonenarten die Reibung des Eiweifles betrichtlich beeinflussen.
Um den Nachweis experimentell zu fithren, miite man daher in einer
Versuchsreibe in einer EiweiBlésung nur die Menge der H:-Ionen
variieren und alle anderen Ionenarten konstant halten. Eine
Methode hierfir werden wir S. 182 kennen lernen. Diese Me-
thode ist aber fiir diesen Zweck bisher noch nicht angewendet
worden. ‘

Mit einiger Anniherung lie sich das Reibungsminimum von
L. Michaelis und Mostynski (120) freilich schon dadurch be-
stimmen, dafl dieallméhliche Ansiuerung derelektrolytfreien Eiweil3-
16sung einfach durch HCI geschah. Da der isoelektrische Punkt des
EiweiBes schon durch sehr geringe Mengen HCI erreicht wird, so
ist dabei gleichzeitig entstehende Menge von Cl’-Ionen, wenn auch
ungleich, so doch &uBerst gering, daf sie keinen sehr erheblichen Ein-
fluB auf die Reibung des Eiweilles ausiiben diirfte. Die Resultate
deckten sich innerhalb der Versuchsfehler mit der Erwartung.
Pauli und Wagner (174), welche diese Theorie zunichst an-
griffen, haben nachtriglich selbst ein Reibungsminimum bei einem
Gehalt der EiweiBlosung von 0,0016—0,002 n HCl beschrieben.

Alle anderen Versuche von Pauli stellen ein an sich wert-
volles Tatsachenmaterial dar, welches aber fiir diese Frage nicht
rein verwertet werden kann, weil in allen seinen Versuchen neben
den H--Tonen auch andere Tonen an der Bestimmung der inneren
Reibung stark mitbeteiligt sind. Denn versetzt man eine Eiweil
lésung z. B. mit gr6Beren Mengen HCI, so haben wir nicht allein
eine Wirkung der vermehrten H-Ionen, sondern gleichzeitig eine
Wirkung der vermehrten Cl-Ionen vor uns. Da aber diese (z. B.
in Form von NaCl) nachweisbar von groBem EinfluB} auf die Reibung
sind, so eignen sich diese Versuche nicht zur Erkennung des reinen
Einflusses der H-Tonen. Pauli deutet iibrigens diesen EinfluBl
in folgender Weise. Fiigt man zu EiweiBilosungen steigende
Mengen HCI, so bilden sich zwei Arten von unelektrischem Eiweif3:
das isoelektrische freie EiweiBmolekiil, und zweitens das Eiwei3-
chlorhydrat, soweit dieses ndmlich nicht elektrolytisch dissoziiert
ist. Durch steigenden Zusatz von HCI bilden sich infolge der Zurtick-
dréangung der elektrolytischen Dissoziation des Eiweilchlorhydrats

Michaelis, Wasserstoffionenkonzentration. 6
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immer mehr unelektrische Molekiile, und die Reibung sinkt daher
wieder ab.

Diese an sich plausible Theorie umfait aber nicht die Tatsache,
daB bei einer gegebenen [H'] in einer elektrolytarmen Lésung die
Reibung desEiweifles schon durch sehr kleine Mengen von NaCl
erheblich vermindert wird. Obwohl die Verhéltnisse noch nicht vollig
itberblickbar sind, méchte ich mir erlauben, vorldufig folgende
Arbeitshypothese aufzustellen: die Hydratation (und damit die
innere Reibung) der EiweiBionen ist am stérksten in elektrolytfreier
Losung. Befinden sich in der Losung noch andere, der Hydratation
beféhigte Tonenarten, so tritt gewissermafen eine Konkurrenz der
verschiedenen Tonen um das Hydratwasser ein, und die Hydratation
der Eiweiflionen nimmt ab. Das Wesen dieker ,,Konkurrenz‘
ist allerdings bisher nicht zu verstehen; eine Verteilung des Hydrat-
wassers unter die verschiedenen Ionenarten nach dem Massen-
wirkungsgesetz kann nicht in Frage kommen, weil ja Wasser stets
in groBem UberschuB8 vorhanden ist. Auf diese Weise kommt es,
daf die Hydratation im allgemeinen nicht eindeutig von der [H-]
abhéangt, sondern nur dann, wenn alle iibrigen Ionenarten in der
Losung konstant gehalten werden. Der Gegensatz dieser Theorie
zu der von Pauli besteht in folgendem. Pauli deutet die reibungs-
vermindernde Eigenschaft der Neutralsalze in dem Sinne, daB die
Neutralsalze die EiweiBionen entladen;ich deute sie in dem Sinne,
daBl die Neutralsalze die EiweiBionen dehydratisieren, ohne
aber ihren Charakter als EiweiBionen zu vernichten. Ich glaube,
dafl der Versuch mir recht gibt. Denn soweit es sich bisher ex-
perimentell durchfithren lieB, hat sich die Entladung der EiweiB-
ionen durch Salz nicht beweisen lassen. In einer EiweiBllosung,
deren [H-] etwa eine Zehnerpotenz oberhalb (bzw. unterhalb) des
isoelektrischen Punktes liegt, wandert im Stromfeld das Eiweil3
stets kathodisch (bzw. anodisch), gleichgiiltig ob sich nahezu gar
kein Salz oder ob sich viel Salz in Losung befindet (128), und gleich-
giiltig, wie die innere Reibung dieser Losungen sich verhilt.

Zum Schiufl mochte ich daran erinnern, daB diese Theorie
von der rein dehydratisierenden, aber nicht entionisierenden Wir-
kung der Salze im Grunde nichts anderes ist als eine Riickkehr zu
der alten Theorie von Hofmeister (77), der die Salzwirkung auf
EiweiBlosungen ebenfalls als eine Wasserentziehung betrachtete.
Auch die sog. ,,Aussalzung’ von kolloidalen, aber auch von nicht
kolloidalen Losungen gehort hierher (Losungen von Seife, Farb-
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stoffen; z. B. kann man das gut kristallisierende und gut diffun-
dierende Methylenblau aus seiner wisserigen Losung durch NaCl
aussalzen).

In engem Zusammenhang hiermit steht die Frage nach der
Abhéngigkeit der Quellungsféhigkeit von Eiweifigelen (z. B.
Gelatine, Fibrin) von der [H']. Ich glaube, dafl meine soeben
entwickelte Anschauung glatt hierauf tibertragen werden kann, in-
dem das Quellungswasser als das Hydratwasser betrachtet wird. Bei
sehr niederem Gesamtelektrolytgehalt deckt sich der isoelektrische
Punkt tatsichlich mit dem Quellungsminimum. Chiari (23)
bestimmte das Quellungsminimum der Gelatine =2-10—5,
L. Michaelis und W. Grineff (136) den isoelektrischen
Punkt nach der Uberfithrungsmethode = 2,5 - 10—5, also iiberein-
stimmend.

An #hnlichen theoretischen Unklarheiten leiden die Unter-
suchungen iiber die anderen, noch erwihnten, von der [H'] ab-
hangigen Eigenschaften. Ohne daher die Bedeutung aller dieser
Arbeiten an sich als wichtiges Tatsachenmaterial herabsetzen zu
wollen, so glaube ich doch, daf sie fiir eine endgiiltige Stellungs-
nahme zu den in diesem Buche behandelten Problemen noch
nicht reif sind.

36. Der Einfluf der Wasserstoffzahl aut die Himeolyse. Zu
den Eingriffen, welche rote Blutkorperchen auflésen und das
Hamoglobin in Freiheit setzen, gehoren bekanntlich auch die
Sauren. Bringt man zu einer durch CINa isotonisch gemachten
Blutkérperchenaufschwemmung Siuren in einer Menge, daf die
Isotonie der Losung nicht gestort wird, so tritt dennoch Hamolyse
ein. s gibt nun zweifellos Siuren, die gleichgiiltig in welcher
Form, ob als freie Sdure oder als Salz, als Protoplasmagift wirken
und Hamolyse hervorrufen. Sehen wir aber von solchen spezifisch
giftigen Substanzen ab und betrachten nur solche Siuren, die als
Na-Salze ungiftig sind, so ist fiir die Himolyse wiederum nur die
[H'] mafigebend. L. Michaelis und D. Takahashi (123) stellten
fest, daB fur alle untersuchten Blutarten eine [H'] von ungeféahr
10—5 schnell Hamolyse erzeugt. Auf die theoretische Deutung der
Erscheinung wollen wir hier nicht eingehen.

Aber auch die sog. spezifische Hamolyse durch Amboceptor
und Komplement wird durch die [H'] bedeutend beeinflut. Die
fur diese Hamolyse wirksamste [H'] .ist nach L. Michaelis und

6%
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P. Skwirsky (131, 132) ungefiihr 2—3 - 10—8, d. h. Blutalkalescenz,
wihrend eine niedere und besonders auch eine hohere [H'] die
spezifische Himolyse unterdriickt. So tritt bei einer [H-] von
3 - 10— keine Spur einer spezifischen Hamolyse auf. Dabei wird
der hiimolytische Amboceptor von den Blutkérperchen durchaus
gut gebunden, aber das Komplement ist unwirksam. Dies be-
ruht darauf, dafl bei saurer Reaktion das Komplement nach den
Untersuchungen von Ferrata (unter Leitung von Morgenroth)
und von H. Sachs und Altmann in zwei Komponenten gespalten
wird, das ,,Mittelstiick** und das ,,Endstiick’*. Wie L. Michaelis
und Skwirsky zeigten, wird bei saurer Reaktion zwar das Mittel-
stiick gebunden, vorausgesetzt, daB die Blutkorperchen mit sehs
reichlichem Amboceptor beladen sind, nicht aber das Endstiick.

37. Der Einflufl der [H-] auf die Geschwindigkeiten einfache:
chemischer Reaktionen. Es gibt zahlreiche chemische Reaktionen,
welche durch die Anwesenheit von H-Ionen oder OH-Tonen be-
schleunigt werden. Es sind die einfachsten Fille der von Ostwald
sog. katalysisch beschleunigten Reaktionen, und die H-- bzw
OH-Ionen sind die Katalysatoren. Eine genaue Erorterung diese:
Prozesse findet sich in jedem Lehrbuch der physikalischen Chemie
und wir konnen hier nur einige Punkte besprechen, die in unseren
Zusammenhang eine gewisse Wichtigkeit haben.

Die H--Ionen beschleunigen z. B. die Hydrolyse der Di- unc
Polysacharide, der Fette, der Ester, der Eiweilkérper und Poly
peptide u. a.

Die OH'-Ionen beschleunigen ebenfalls die Hydrolyse viele:
von den ebengenannten Stoffen; ausgenommen sind nur die Di
und Polysacharide, welche durch OH’-Ionen nicht hydrolysier
werden (von anderen, durch sehr hohe OH’-Konzentrationen her

vorgerufenen chemischen Verinderungen derselben kénnen wi
hier absehen).

Der Prototyp dieser Reaktion ist die ,,Inversion‘‘der Saccharos
durch Sauren. Die Hydrolyse der Saccharose ist bekanntlich ein
unimolekulare Reaktion, und die Geschwindigkeit derselben is
der jeweiligen Zuckerkonzentration proportional. Dieser Pro
portionalititsfaktor heiBt die Geschwindigkeitskonstante, k, unc
diese ist, wie Arrhenius (2) nachgewiesen hat, ziemlich genau de
[H'] der Losung proportional, so genau, da immerhin eine Method
zur Messung der [H'] auf dieser Erkenntnis begriindet werde
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konnte. Aber doch ist diese Proportionalitdt nicht unter allen
Umsténden streng; die Geschwindigkeit wird ndmlich, wenn auch
in viel geringerem Grade, auch von anderen Ionen mitbeeinfluBlt.
So vermehren alle Neutralsalze die Geschwindigkeit der Hydrolyse
ein wenig, und fiir jede Tonenart konnte Arrhenius zahlenmaBig
angeben, um wieviel sie die Geschwindigkeit des Prozesses erhoht.
Unter allen Umstéinden aber ist der Einflu8 aller anderen Ionen-
arten sehr unbedeutend gegeniiber dem der H-Ionen, bzw. in anderen
Fallen der OH-Ionen.

Die genannten hydrolysierbaren Korper sind nun durchweg
physiologisch wichtige Substanzen, und es fragt sich, ob im leben-
den Organismus die katalytische Wirkung der H- oder OH-Tonen
auf dieselben zur Geltung kommt. Dies mufl durchweg verneint
werden. Um eine irgendwie fiir den Stoffwechsel in Betracht
kommende Zerfallsgeschwindigkeit der Kohlehydrate, Fette oder
EiweiBkorper zu erhalten, reicht weder die [H'] noch die [OH']
irgend einer Korperflussigkeit auch nur annihernd aus. Im leben-
den Organismus hat die [H:] bzw. [OH'] der Gewebssifte nur inso-
fern Bedeutung fiir die Hydrolyse dieser Korper, als eine den
Wirkungsbedingungen der spezifischen Fermente angepalite
ginstige [H-] vorhanden sein muB.

B. Die Wasserstoffzahl der verschiedenen Fliis-
sigkeiten des lebenden Organismus.

38. Allgemeine Gesichtspunkfe. Auf Grund aller angefiithrten
Beispiele wird es schon jetzt, bei dem duBlerst primitiven Stand
unserer Kenntnisse, einleuchtend sein, wie sehr alle Lebensvor-
génge von der Wasserstoffzahl abhéngig sind. Zwar sind auch
andere Ionenarten wie Na, Ca, Cl unentbehrlich fiir alle vitalen
Vorginge, es diirfte aber doch kein anderes Ion geben, bei dem
in so allgemeiner Weise so kleine Schwankungen der Konzentration
so grofe Effekte haben. Es wire eigentlich das Ziel der in
diesem Buche geschilderten Untersuchungen, den Einflu der
[H'] auf alle uns interessierenden physiologischen Vorgénge zu
beschreiben und zu erkliren. Vorldufig sind wir aber selbst von
der blolen Beschreibung noch weit entfernt, weil so gut wie
alle Beschreibungen der Sdure- und Alkaliwirkung auf die
physiologischen Funktionen ohne eine genauere Messung der [H-]
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ausgefithrt worden sind. Wenn man einige besonders frappante
Beispiele der Alkaliwirkung hervorheben mochte, so wiirde man
wohl an die belebende Wirkung der Alkalien auf Spermatozoen
denken, die schon R. Virchow beobachtete, und in neuerer
Zeit vor allem an die von Jaques Loeb (94) gefundene ein-
greifende Wirkung der Sduren und Alkalien auf das un-
befruchtete Seeigelei; an die wunentbehrliche Rolle,- die die
geringe Alkalitit des Seewassers auf die Furchung des befruch-
teten Seeigeleies nach Herbst (70) und J. Loeb hat; an
die weitgehende Abhingigkeit der Oxydationsgeschwindigkeiten
in den tierischen Geweben, die O. Warburg(237), sowie J. Loeb
und Wasteneys(97), dann auch Mac Clendon und Mitchell
(29) fanden; an den EinfluB der Alkalien auf die Kontraktilitit
der Ringmuskulatur der Medusen nach Bethe (12), sowie auf die
rhythmischen Bewegungen der Muscheln und Fische nach Roaf
(186), auf die Lebensfdhigkeit von Protozoen nach Koltzoff(86).

Bei allen diesen Fragen ist das gemeinsame Problem etwa
folgendermaflen zu formulieren :

1. Welchen quantitativen und qualitativen EinfluB auf den
biologischen Vorgang hat die Anderung der Wasserstoffzahl ?

2. Bei welcher [H'] verlduft der Prozel unter physiologischen
Bedingungen, welches ist die physiologische Variationsbreite der
[H'], welcher Chemismus reguliert die physiologische [H:']
automatisch ?

Wiahrend der erste Abschnitt dieses Buches die erste Frage
zu beantworten sucht, machen wir in dem folgenden Abschnitt
einen Versuch zur.Losung der zweiten Frage, soweit sie mit
unseren primitiven Kenntnissen schon heute méglich ist. Wir
beginnen also, die Ergebnisse iiber die Messungen der [H‘] in
den Flussigkeiten der lebenden Gewebe mitzuteilen, und auf Grund
der erworbenen theoretischen Kenntnisse die funktionelle Be-
deutung derselben zu erldutern. Wir kénnen ein hiufig wieder-
kehrendes Resultat vorwegnehmen: zeichnet sich irgend eine
Gewebsfliissigkeit durch ein spezifisches Ferment aus,
so ist in der Regel die [H'] dieses Saftes gleich der-
jenigen [H'], die dem Wirkungsoptimum dieses Fer-
mentes entspricht.

Diese physiologisch so zweckmiBige Einrichtung findet
man z. B.:
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[H'] des normalen Magensaftes des Erwachsenen

= [H-] des Wirkungsoptimums des Pepsin,
[H'] des Magensaftes des Sauglings

= [H-] des Wirkungsoptimums der Magen-

lipase.
[H] des Darmsaftes = [H-] des Wirkungsoptimums des Tryp-
sins, Erepsins und der Pankreaslipase.
[H'] des Speichels = [H'] des Wirkungsoptimums der Spei-

cheldiastase (bei dem Chlorgehalt des
Speichels, s. 8. 75).

[H'] des Blutes = [H-] des Wirkungsoptimums der Blut-
lipase, ebenso des glykolytischen Fer-
ments des Blutes.

Nicht ganz geklart sind in dieser Beziehung die Gewebsfliissig-
keiten im Innern der Organe. Wir werden sehen, daf} diese sicher-
lich erheblich weniger alkalisch als das Blut, sogar vielleicht mit-
unter als sauer aufzufassen sind. Hier kommen ja wohl in erster
Linie die siurebildenden, und unter diesen besonders die oxydie-
renden Fermente in Betracht. Von dem Wirkungsoptimum der-
selben wissen wir bisher noch nichts; mit einer Ausnahme. Das
Wirkungsoptimum des glykolytischen Fermentes des Blutes
liegt ndmlich, wieRona und Wilenk o (199) gezeigt haben, bei Blut-
alkalescenz. Wenn nun das glykolytische Ferment der Gewebe
mit dem des Blutes identisch sein sollte, so hitten die Gewebe
nicht die fiir die Wirkung dieses Ferments giinstigste (H']; sie
haben aber dafiir eine [H‘], bei welcher kleine Anderungen grofie
Anderungen in der Wirksamkeit dieses Fermentes zur Folge hitten.
Wir kénnen also in solchen Fillen annehmen, daf der Organismus
durch kleine Anderungen der [H-], die er gerade durch die mehr
oder minder groBle Aufspeicherung der sauren Stoffwechsel-
produkte hervorrufen kann, ein Mittel zur Regulierung der
Geschwindigkeit dieser Stoffwechselvorgéinge hat. Es
durfte kein Zufall sein, dafl gerade die Verdauungssifte alle auf
das Optimum ihrer Wirkung eingestellt sind; denn sie haben unter
allen Umstédnden die Aufgabe, so energisch wie méglich zu wirken;
und es wire nicht ausgeschlossen, daf die Gewebsfliissigkeiten
nicht genau dem Optimum der siurebildenden Fermente ent-
sprechen, sondern derart eingerichtet sind, daB kleine Anderungen
der-[H'] groBe Effekte haben.
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Zum besseren Verstindnis dieser Behauptung betrachten wir
noch einmal die Wirkungskurve irgend eines Ferments, sagen wir,
der Invertase. Wir betrachten zwei Fille.

1. Die Invertase befinde sich einer Losung von der [H-‘] ihres
Wirkungsoptimums, 3 -10—% (pg = 4,5). Nun nehmen wir an,
die [H'] der Losung verringere sich auf ihren dritten Teil, [H-]
= 1-1075, oder pg = 5,0. Wir sehen aus der Abb. 13, S. 61, daf3
diese Anderung kaum eine merkliche Anderung der Wirksamkeit
zur Folge hat.

2. Die Invertase befinde sich anfinglich in einer Losung, deren
[H]=3:10"7 pg=206,5 sei. Und nun vermindere sich die
[H'] wieder auf ihren dritten Teil, 1-10~7, bzw. pg = 7,0. Wir
sehen aus Abb. 13, daBl dadurch die Wirksamkeit der Invertase
fast um die Halfte herabgedriickt wird.

Kurz: eine ganz bestimmte Erhohung der [H'] hat nur einen
kleinen EinfluB, wenn wir von der optimalen [H'] ausgehen; sie
hat einen groBen Einflu, wenn wir von einer nicht-optimalen
[H'] ausgehen. Dies sind die Gesichtspunkte, mit denen wir an das
folgende Kapitel herangehen.

39. Die Wasserstoffzahl des Blutes. Ein vereinfachtes Modell
der Blutfliissigkeit. Die [H'] der Blutflussigkeit wird bestimmt
durch ihren Gehalt

1. an Carbonaten,
2. an Phosphaten,
3. an Eiweil.

Die anderen Bestandteile des Blutes kommen nicht in Betracht,
sei es, weil sie an Menge gar zu gering sind (Ammoniak, Amino-
sauren, Harnsdure u. dgl.), sei es, weil sie tiberhaupt keinen in
Betracht kommenden Einflu8 auf die [H'] einer wisserigen Losung
haben (Zucker; NaCl). Diese Verhiltnisse klar erkannt zu haben,
ist das Verdienst von Henderson (67, 68, 69).

Der quantitative Anteil dieser drei Stoffe ist dahin abzu-
schitzen, daB} die Carbonate den groften EinfluB haben, weil sie
in relativ hoher Konzentration vorhanden sind. Der Gehalt des
Blutes an gesamter CO, betrigt etwa 0,14 %/, und ist daher etwa
0,03 molar. Der Gehalt an gesamter anorganischer Phosphor-
siure ist etwa 0,003 molar. Der Einflufl der Phosphate ist daher
viel geringer als der Carbonate. Den molaren Gehalt an Eiweil3
anzugeben, ist nicht genau moglich. Wir wissen nur, daf das Ei-
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weil} iiberwiegend in der Form von Anionen vorhanden sein muf
und daf der Bruchteil der unelektrischen Molekiile dagegen ziem-
lich klein sein wird, wahrend Kationen von Eiweil bei der alka-
lischen Reaktion des Blutes in irgendwie mef8barer Menge aus-
geschlossen sind. Nehmen wir den EiweiBgehalt zu 109/, und das
Molekulargewicht des EiweiBes zu = 10000 an, so wiirde sich daraus
ein EiweiBgehalt von —<1/;,0 molar ergeben. Nehmen wir selbst
an, daB die Sauredissoziationskonstante der EiweiBlkorper selbst
ebenso groB wire wie der Kohlensiure (sie ist sicher viel kleiner),
so wirde sich daraus ergeben, dal unter allen Umstinden die
Rolle der EiweiBkorper an der Herstellung der [H'] des Blutes
sehr gering ist, im allergimstigsten Fall kaum so groB wie die
Rolle der Phosphate. Wir konnen deshalb fiir die weiteren Be-
trachtungen ohne merkbaren Fehler vom Eiweill absehen und
das Blut ansehen als ein Gemisch

1. von NaHCO,; + CO,
2. von NaH,PO, + Na,HPO,.
Da nun in einem Carbonatgemisch (abgesehen von den kleinen

Korrekturen infolge der unvollkommenen elektrolytischen Disso-
ziation des NaHCO,) die

1 [CO,]
[H ] = kCO: . [NaHCOs]
und in einem Phosphatgemisch
- [NaH,PO,]
[H ] = kPhosph. . ———[NaZHPO4]

ist, so muB, da nur eine [H'] vorhanden sein kann, stets
kg [CO,) X [NaH,PO,]
% "[NaHOO,] — " |[Na,HPO,]
sein; d. h. wenn wir kiinstlich, etwa durch Einleiten von CO, das
Verhaltnis
[CO,]
[NaHCO,)
andern, so muf} sich gleichzeitig das Verhaltnis
[NaH,PO,]
[N HPO,]
dndern. Rein chemisch betrachtet verliuft dieser ProzeB
folgendermaBen: die eingeleitete CO, bleibt nicht vollig als
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solche bestehen, sondern sie setzt sich mit einem Teil der Na,HPO,
um und bildet NaH,PO,, nimlich
Na,HPO, + H,CO; 2 NaH,PO, + NaHCO,

Wie weit diese Umsetzung geschieht, dartiber vermag diese
chemische Formel nichts auszusagen; dafiir tritt eben die obige
physiko-chemische Betrachtung ein.

Da nun aber die'Rolle der Phosphate gegenuber der der Car-
bonate gering ist, so kénnen wir unserer folgenden, halbquanti-
tativen Betrachtung einfach die Vorstellung zugrunde legen, das
Blut sei einfach ein Gemisch von CO, + NaHCO,; und zwar
enthalte es, ganz rund gerechnet, 0,12 Mol NaHCO,; pro Liter
und 0,01 Mol CO, pro Liter. Eine einfache wisserige Losung
von etwa 0,12 n. NaHCO,; 4 0,01 n CO, stellt daher ein fiir
unsere Betrachtungen ausreichendes, vereinfachtes Mo-
dell der Blutflissigkeit dar. Ein solches, schematisch ver-
einfachtes Blut hitte dann eine [H-]

[H]=3-10-7 32—2_025 10-7

(3107 ist, abgerundet, die Dissoziationskonstante der Kohlen-
sdurel).)

40. Die Empfindlichkeit des Blutes gegen Siduren und Laugen.
Betrachten wir nun, wie eine solche Lisung ihre [H'] &ndert,
wenn man Siuren oder Laugen hinzuftigt. Wir wollen z. B. eben-
soviel freie Saure, d. h. 0,01 Mol pro Liter, wie schon darin ist,
noch hinzufigen. Je nach der Natur der zugefiigten Siure wird
der Effekt verschieden sein.

a) Die Saure sei Kohlensdure. Dann ist die Zusammensetzung
der Losung nunmehr: 0,02 n CO,; der Bicarbonatgehalt bleibt der
alte, und es ist
0,02
0,12

Die [H'] hat sich also verdoppelt; und das ist eine sehr kleine
Anderung; denn vorher wie nachher handelt es sich um eine uBerst

[H]=38.10-7.22> =0,50.10~7

1) Die [H'] dieser Losung fillt in dieser Berechnung etwas niedriger
als die des Blutes aus; aber erstens ist der hier zugrunde gelegte Wert
der Dissoziationskonstante der Kohlensdure (vgl. 8. 27) etwas zu niedrig,
zweitens ist die unvollkommene Dissoziation des NaHCO; nicht beriick-
sichtigt, und es diirfte das vorgeschlagene Gemisch das Blut viel besser
nachahmen, als es nach der nur angeniherten Rechnung den Anschein hat.
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schwach alkalische Losung, wenn man bedenkt, dafl z. B. eine
0,001 n NaOH eine [H'] = ca. 101! hat, und eine 0,001 n HCl
eine solche von ca. 1073,

b) Die Siure sei eine stirkere Sidure (HCl, Milchsiure,
Essigsiure) als Kohlensiure. Dann wird die zugefiigte Saure sich
mit dem Bicarbonat umsetzen:

0,12 Mol NaHCO; 4 0,01 Mol HCl -~ 0,11 Mol NaHCO,
+ 0,01 Mol H,CO,.
Die Losung ist daher zum Schlu8 0,11 n an Bicarbonat und 0,02 n
an Kohlensiure, daher
0,02
7 —9. -7,
[H]=3.10 011

d. h. der Zusatz der HCl macht die Lésung kaum ein Spiirchen
stirker sauer als der Zusatz der H,CO;. Bei den soeben be-
trachteten Mengenverhiltnissen wird also das Blut
durch HCI nicht merklich stirker gesiuert als durch CO,.
Erst wenn man soviel Saure zufiigt, daB gar kein Bicarbonat
mehr in Losung bleibt, zeigt sich die Stirke der Salzséiure gegen-
tiber der Kohlensiure.

¢) Die Siure sei eine schwichere Siaure als Kohlensdure
(z. B. Glykokoll, Borsdure). Dann tritt gar keine praktisch be-
merkbare Anderung der [H-] ein.

Gegen den Zusatz von reinen Laugen ist aber eine solche
Losung viel empfindlicher. Figen wir z. B. 0,01 Mol NaOH zu,
so gibt diese mit den 0,01 Mol CO, der Lésung 0,01 Mol Bicarbonat,
und die Losung stellt insgesamt nichts weiter als eine 0,13n NaHCO;-
Losung dar, welche eine so stark alkalische Reaktion hat ([H']
= < 1079), wie sie niemals auch nur annshernd im strémenden
Blut vorkommt. 0,005 Mol NaOH wiirden die [H'] dagegen nur
auf ca. die Hilfte des urspriinglichen Wertes herabsetzen ([H.]
=0,120 - 10—7).

Gegen Zugabe von Bicarbonat ist die [H'] des Blutes ziem-
lich unempfindlich. Wenn wir 0,01 Mol Natriumbicarbonat ein-
fithren, ist

= 0,546 .10-7,

0,01
1=8.10-7. 2 - = <107
[H]=3-10-"- g4 =0,231-10

d. h. es hat beinahe gar keine Anderung der [H.] stattgefunden.

Bs hat ein gewisses Interesse, sich zu itberlegen, welche Anderung
Blutserum erfihrt, wenn man es mit CO, von Atmosphirendruck sittigt.
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1 Liter Wasser nimmt bei Zimmertemperatur rund 1,5 g oder 0,03 Mole CO,
0,03
0.012
= 7,5 - 10—7% Verdiinnt man aber vorher das Serum aufs Zehnfache, so daf
sein Gehalt an NaHCO,; nur noch 0,0012 n ist, so wird durch Sittigen mit
CO, die [H]=3- 10—7'006232 —17,5-10—", Die letztere Zahl ist ganz dicht
an dem isoelektrischen Punkt des Serumglobulins (4 - 10—¢). Daher kommt
es unter anderem, daB das Globulin durch Sittigen des Serum mit CO,
viel vollstéindiger gefillt wird, wenn man es vorher stark verdiinnt. Diese
alte Beobachtung wird gewdhnlich durch den Umstand erklart, daB durch
das Verdiinnen das Serum salzirmer gemacht wird. Diese Erklarung ist
nur zum Teil zureichend, denn bei passender Ansiuerung liBt sich das
Globulin selbst aus physiologischer ClNa-Losung immerhin ganz gut aus-
fallen.

auf. Die [H'] des mit CO, gesittigten Serums ist daher = 3-10—7-

So ist also das Blut vermége der Pufferwirkung seines CO,-
Bicarbonatgemisches dafiir eingerichtet, durch die im Stoffwechsel
dauernd entstehenden Siuren nicht zu sehr in der [H-] alteriert
zu werden. Diese Sauren sind vor allem Kohlensiure, sodann
Milchsgure, Acetessigsiure, §-Oxybuttersidure.

41. Der Mechanismus der physiologischen Regulierung der
Wasserstoffzahl im Blut. Trotz der geringen Anderung, die die
Aufnahme von Siuren ins Blut macht, hat das Blut dennoch die
Tendenz, selbst diese geringen Anderungen auszugleichen und sehr
schnell genau die normale [H-] wiederherzustellen, und zwarmit Hilfe
auBerordentlich empfindlicher Regulationsvorrichtungen. Diese
sind so prompt, dal eine irgendwie grobere Abweichung von der
normalen [H-] selbst unter pathologischen Verhéltnissen nicht vor-
kommt, nicht einmal bei Diabetikern, welche massenhaft f-Oxy-
buttersdure ausscheiden; und kiinstlich kann man nur ganz voriiber-
gehend etwas gréBere Schwankungen hervorrufen, wenn man das
Blut direkt mit Sduren oder Alkalien iiberschwemmt; und eine
kiinstlich hervorgerufene zu groBe Anderung ist mit dem Leben
unvertriglich (236).

Welches sind nun diese Regulationsvorrichtungen? Es sind
iberwiegend die Lungen und die Nieren.

Die Lungen haben es in ihrer Macht, je nach der Stirke ihrer
Ventilation mehr oder weniger Kohlenséure auszuscheiden. Die
Stirke der Ventilation aber wird, abgesehen von nur voriiber-
gehend in Betracht kommenden willkiirlichen Beeinflussungen,
durch das nervése Atemzentrum im verlingerten Mark reguliert.
Dieses reagiert auf die geringste Erhhung der [H-] des umspiilenden
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Blutes mit einer Erh6hung der Atemtitigkeit, wobei wir es auBler
Betracht lassen, ob diese durch Erh6hung der Tiefe oder der Fre-
quenz der Atemziige geschieht. Diese Theorie von der Reizbarkeit
des Atemzentrums durch erhéhte [H:] ist zuerst von Winterstein
(241), sodann von Porges, Leimdérfer und Markoviei (178),
ferner Hasselbalch (66) ausgesprochen worden. Der Mechanismus
istalso folgendermafen zu denken. Im Stoffwechsel entsteht stindig
CO,, welche die [H'] itber den normalen Wert zu heben sucht;
das Atemzentrum reagiert darauf durch eine Einstellung der
Lungenventilation derart, daB der UberschuB an CO, gerade aus-
geschieden wird. So bildet sich ein stationires Niveau der [H-]
aus, welches je nach der ,,Reizbarkeit“ des Atemzentrums, in
Kombination mit der GréBe der Zustrémung der CO, ins Blut
einen ganz bestimmten Wert hat. Ist die Reizbarkeit des Atem-
zentrums herabgesetzt, etwa durch Narkotica, so daB es erst
bei einer hoheren [H-] kraftig reagiert, so steigt die [H-] des
Blutes, wie Hasselbalch experimentell nachgewiesen hat. Im
itbrigen ist nach Porges der Spielraum der Reizbarkeit des
Atemzentrums sehr gering, womit die Tatsache tbereinstimmst,
daBl die [H'] des Blutes unter allen moglichen Umstinden fast
die gleiche ist; sonst miilte ja die stationare [H-] des Blutes sich
auf eine verschiedene Hohe je nach der Reizbarkeit einstellen.

Man kann nun dariiber diskutieren, ob die Reizung des Atem-
zentrums wirklich durch die vermehrte [H'] oder durch die ver-
mehrte CO,-Konzentration geschieht. Wenn es gelingt, einen
Zustand zu beobachten oder kiinstlich herzustellen, bei dem der
Bicarbonatgehalt des Blutes herabgesetzt ist, so konnte man die
gewiinschte Entscheidung leicht treffen. Nun liegt ein solcher
Zustand bei der sog. Acidose, z. B. mancher Diabetesfille, vor.
Wir werden alsbald zeigen, da8 hier die Bicarbonatmenge des
Blutes vermindert ist. Trotzdem stellt sich durch die Regulations-
vorrichtungen des Organismus die normale [H'] des Blutes her,
d. h. die Kohlensdurespannung des Blutes sinkt unter die Norm.
Hier erkennt man, da8 das Atemzentrum nicht eigentlich auf
erhohte CO,-Spannung, sondern auf erhohte [H'] reagiert.

Die Funktion der Nieren erstreckt sich iiberwiegend auf
die Ausscheidung der Phosphate, nur in geringem Mafle auf die
der Carbonate. Zur Erhaltung des Phosphorsiure-Gleichgewichts
muf téglich eine bestimmte Menge P,0; ausgeschieden werden.
Aber die Nieren haben es in ihrer Macht, diese in beliebigem Mengen-
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verhéltnisse als NaH,PO, und als Na,HPO, auszuscheiden, und
somit haben sie einen erheblichen Anteil an der Regulation der
[H-] des Blutes. Das bestimmende Moment, relativ mehr oder
weniger primires als sekunddres Phosphat auszuscheiden, ist
natiirlich das Verhiltnis dieser beiden Salze im Blut, d. h. wiederum
die [H-] des Blutes.

Niemals aber kann die Niere eine stirkere Siure, etwa Milch-
siure, Acetessigsiure, in freier Form in irgend erheblicher Menge
ausscheiden. Dies geschieht immer nur in Form ibrer Alkalisalze.
Denn auch in extrem saurem Harn ([H-] = 107%) sind diese
Sduren fast ganz nur in Form ihrer Alkalisalze existenzfahig.
(Vgl. Tabelle S. 27.) Nur die §-Oxybuttersidure mit ihrer relativ
niederen Dissoziationskonstanten findet sich, wie Henderson
und Spiro(69a) gezeigt haben, zum merklichen Teil als freie Siure
im Harn, falls dieser eine sehr hohe [H'], etwa 1075, hat. Wird
das Blut mit irgend einer stirkeren Sdure iiberschwemmt, in
einer Menge, die tiberhaupt noch mit dem Leben vertriglich ist,
so bildet diese Siure im Blut sofort ihr Na-Salz, indem sie Na
dem sekundidren Phosphat entreit und dieses in priméres Phos-
phat umwandelt. Und nun wird durch die Nieren erstens das
Na-Salz jener Siaure, zweitens das tiberschiissige priméire Phosphat
ausgeschieden. Letztereserhohtdie [H-]des Harns,im extremen Fall
bis zur Eigenreaktion einer primiren Phosphatlésung, d. i. [H']=2
bis 3 -1075., Saurere Reaktionen kommen nicht vor, und Siure-
mengen, welche durch einen derartigen Mechanismus durch die
Nieren nicht entfernbar sind, sind offenbar mit dem Leben un-
vertriglich. Als wichtige Unterstiitzung der Regulation kommt
in pathologischen Fédllen von Sédurebildung noch ein ganz
anderer Mechanismus hinzu, der auf einer chemischen Ab-
artung des Stoffwechsels beruht. Es wird an Stelle des
Harnstoffs teilweise Ammoniak produziert, das die abnorm
gebildeten Siuren neutralisiert.

42. Die Beziehung von Wasserstoffzahl und Kohlensiure-
spannung, besonders bei der Acidosis. Unter der ,,Kohlensiure-
spannung’‘ des Blutes mul man den Partialdruck der CO, in einem
Gasraum verstehen, welcher mit dem Blut in Gleichgewicht steht.
Die theoretisch einwandfreieste Methode zur Bestimmung diesex
CO,-Spannung bestiinde also darin, daff man sehr viel Blut mit
sehr wenig Luft sich in CO,-Gleichgewicht setzen 1Bt und dann
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den CO,-Gehalt der Luft bestimmt. Dies leistet angenahert die
Methode der Bestimmungen der CO,-Spannung im Alveolarblut
von Plesch (177).

Da der Teilungskoeffizient der CO, zwischen einer gasférmigen
und einer wasserigen Phase, oder die ,,Loslichkeit* der CO, in Wasser
fur jede beliebige Temperatur genau bekannt ist [vgl. (88)], so
kann man aus dem Partialdruck der CO,den Gehalt der Lésung, also
der Blutflissigkeit, an CO, oder ,freier Kohlensdure* genau be-
rechnen. Es sei nun eine Reihe von Ldsungen gegeben, die alle
die gleiche [H'], aber verschiedene CO,-Mengen aufweisen. Wir
kénnen dann daraus schliefen, daf diese Losungen auch alle ver-
schiedene NaHCO,-Mengen enthalten, und zwar ist die Bicarbonat-
menge dann der CO,-Menge genau proportional. Ungefiahr in dieser
Lage befinden wir uns nun beim Blut. Die [H-] desselben ist selbst
unter den stark pathologischen Bedingungen der Acidosis die
normale. Neuerdings haben nun Untersuchungen von G. Porges,
A. Leimdérfer und E. Markovici (178) ergeben, dafl die CO,-
Spannung des Blutes bei der Acidosisim Diabetes merklich erniedrigt
ist. Daraus folgt, daf auch die Bicarbonatmenge in diesem Blut
um denselben Bruchteil erniedrigt sein muB. Dies kommt offenbar
auf folgende Weise zustande.

In das zunichst normal angenommene Blut gelange infolge
des pathologischen Stoffwechsels eine fremde Saure, Oxybutter-
siure oder Acetessigsiure, welche stiarker ist als Kohlensdure.
Sie verdringt daher CO, aus dem Bicarbonat:

NaHCO,; + Oxybuttersdure -~ CO, + oxybuttersaures Na.

Hierdurch wird die Menge des Bicarbonats vermindert. Die
Menge der freien CO, wird zuniichst vermehrt, aber durch die
Respiration schnell wieder derart herabgemindert, dal das Ver-
hiltnis CO,: NaHCO; und somit auch die [H'] den physiologisch
normalen Wert annimmt. Die ins Blut gelangte Oxybuttersiure
wird also praktisch vollkommen ,gebunden*. Die Gegenwart
des oxybuttersauren Natrons stort uns nicht darin, das Blut wie
bisher als unser vereinfachtes CO,-NaHCO;-Modell zu behandeln,
denn da diese fremden Sauren recht starke Siuren sind, ver-
halten sich ihre Natronsalze praktisch wie echte Neutralsalze,
wie NaCl, d. h. sie haben keinen Einflufl auf die [H'] der Lésung
und konnen unberiicksichtigt bleiben, wenn es nur gilt, die [H-]
der Losung zu berechnen.
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Die Acidosis des Blutes duflert sich, infolge der Regulation:
vorrichtungen des Organismus in bezug auf die [H-] des Blute
nicht in einer merklich verinderten [H‘], sondern in einer ve:
minderten CO,-Spannung desselben. Der Nachweis dieser Tatsack
ist Porges, Leimdoérfer und Markovici gelungen; er duBe:
sich ferner in einer gleichzeitigen Verminderung der Menge d«
Bicarbonats. Da nun die #lteren Verfahren der Titration de
Blutes gegen Siuren im wesentlichen eine Bestimmung des Bicarb:
nats darstellen diirften, so erklirt es sich ferner, daB die Acidos
gich auch in einer Verminderung des ,,Sdurebindungsvermégens
oder der ,,Titrationsalkalitit auBert.

43. Die Titrationsalkalitiit des Blutes. Diese letzten Beme
kungen miissen uns veranlassen, das Wesen der sog. Titration
alkalitit des Blutes noch einmal zu erértern, was nunmehr keir
Schwierigkeit macht. Die Titrationsalkalitidt ist vor allem von d
Wahl des Indicators abhingig. Nehmen wir an, wir hatten eine
Indicator gewahlt, dessen Umschlagspunkt bei einer [H'] = 1 - 10
liegt. Alsdann beantwortet die Titrierung des Blutes mit Siu
(HCl, Weinsiure) einfach die Frage: wieviel ccm n.Sdure ve
braucht das Blut, damit seine [H-] bis auf 1-10~°% steigt? D
verbrauchte Sauremenge hingt aber nicht oder nur sehr indirel
von der urspriinglichen [H'] des Blutes, sondern fast alle
von dem Gehalt an NaHCO; ab. Denn solange das B
noch etwas NaHCO, enthilt, wird seine [H'] den Wert 10
nicht erreichen koénnen; sobald aber die zugefiigte Siu
alle CO, aus dem Bicarbonat entbunden hat, schnellt d
[H'] plétzlich iiber 10~% in die Hohe. Die Titration wire der
nach eine Bestimmung des Bicarbonatgehalts, wenn der I
dicator fiir diesen Zweck richtig gewahlt wire. Die richti
Auswahl des Indicators werden wir spater kennen lerne
Die Titration des Blutes stellt demnach ein an sich v
ziigliches Verfahren dar, nur mift man mit ihm etw
ganz anderes als die [H'], und seine Ausarbeitung bediirf
einer Revision auf Grund der spiter zu besprechenden Pri
zipien. Es sei mir deshalb gestattet, die Besprechung d
Titrationsalkalitit des Blutes auf diese wenigen Worte zu t
schrinken, und es soll durch die Kiirze dieser Darstellung keine
wegs der Eindruck erweckt werden, da8 die sorgfiltigen dariib
vorliegenden Arbeiten an Wert eingebiiit hitten. Aber die E
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ziehungen dieser Titrationsalkalitit zu unserem Thema, der [H]
des Blutes, diirften hiernach geklirt sein; und andererseits diirfte
offenbar sein, dafl diese Beziehungen von den dlteren Autoren, die
sich mit der Titrationsalkalitit beschiftigten, noch nicht klar er-
kannt worden sind. '

44. Die verminderte CO,-Spannung als eindeutiges MaB der
Acidosis? Wie wir sahen, wurde von Porges und Leimdérfer
nachgewiesen, daBl bei nachweislicher Acidosis im Diabetes die
CO,-Spannung des Blutes herabgesetzt ist. Diese Autoren schlieBen
daraus, daf allgemein eine verminderte CO,-Spannung das
Kriterium einer Acidosis sei. Nach unseren Erérterungen wird
man aber verstehen, daB dieser Schlufl nur dann bindend ist, wenn
neben der Verminderung der CO,-Spannung die [H'] des Blutes
die normale ist. Und dies setzen die Autoren ja voraus; gerade
die Beobachtung, dafl die [H-] des Blutes selbst bei Acidosis die
normale ist, fithrte sie zu ihrem Schlufl. Aber es wire zu weit
gegangen, diese Denkweise auf diejenigen Fille zu iibertragen,
wo die [H'] des Blutes herabgesetzt ist. In diesen Fillen wire
der Bicarbonatgehalt des Blutes der normale, es lige keine Acidosis
vor, sondern die verminderte CO,-Spannung des Blutes riihrte daher,
daB das Atemzentrum die [H-] auf ein tieferes Niveau einstellt
als normalerweise. Ein solches Verhalten hitte natiirlich nichts
mit Acidosis zu tun, und hier wire ein Fall, wo verminderte CO,-
Spannung des Blutes nicht als Ausdruck der Acidosis gedeutet
werden darf.

Diese Erérterungen sind nicht allein in der Theorie ent-
standen, sie haben vielmehr folgende faktische Grundlage. Novak,
Leimdérfer und Porges (159) fanden, dal in der Graviditat
die CO,-Spannung des Blutes durchschnittlich herabgesetzt
ist, wenn auch nur wenig, aber doch wohl im Durchschnitt
sicher; diese Spannung betrug statt 5,81°/, namlich nur
5,369/, des Atmospharendruckes, also eine Verminderung um nicht
ganz 10°/, des Normalwertes. Ich hatte nun Gelegenheit, an zahl-
reichen Schwangeren die [H'] des Blutes zu messen zu einer Zeit,
wo ich diese Arbeiten noch nicht kannte und deshalb ganz un-
beeinfluBt war. Es fand sich im Mittel, bei 189 gemessen, [H-]
= 2,26 - 1078, wihrend die zu gleicher Zeit vorgenommenen
Kontrollmessungen an nicht schwangeren Frauen [H'] = 2,56 - 108
im Mittel ergaben (s. Tabelle S.102, 103). Die [H'] bei Schwangeren

Michaelis, Wasserstoffionenkonzentration. 7
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ist also im Mittel um etwa 109/, kleiner als in der Norm (das Blut
ist alkalischer). Sind die Unterschiede auch klein, so ist es doch
bemerkenswert, da die [H'] um ebensoviel vermindert ist als die
CO,-Spannung; daher muf} die Bicarbonatmenge des Schwangeren-
bluts die normale sein, und es kann keine Acidose vorliegen.
Dieses Beispiel zeigt, dal der Grundsatz, die verminderte CO,-
Spannung als MaB der Acidosis zu deuten, nicht ohne gleichzeitige
Kontrolle der anderen Faktoren eo ipso zu verwerten ist.

45. Die Wasserstoffzahl des Blutes in Beziehung zu der der Ge-
webe. Von der [H']der Gewebs- und Zellflissigkeit wuBiten wir bisher
durch experimentelle Bestimmungen noch wenig. Es diirfte wohl
die Meinung verbreitet sein, daf} sie gleich der des Blutes sei. Das
ist aber ganz unmdglich, mag auch die Abweichung klein sein. Der
Stoffwechsel der Zelle erzeugt fortwahrend CO,, an manchen
Stellen voriibergehend sogar Milchsiure, und zwar aus nicht
sauer reagierenden Stoffen, wie Fetten, Zucker, EiweiBkorpern.
Die Milchsdure liefert bei O,-Gegenwart weiterhin CO,. Die
tberschiissige Kohlensiure wird ans Blut abgegeben. Das ist
natiirlich nur moéglich, wenn ein CO,- Gefslle zwischen Gewebs-
zellen und Blutflissigkeit besteht. Ksist daher nicht anders denk-
bar, als dal die [H'] der Gewebe stets ein wenig grofler als im
Blut ist. So saugt das Blut stets die Siuren des Stoffwechsels aus
den Geweben, und die inspirierte, fast CO,-freie Luft saugt diese CO,
wieder aus dem Blut; und auch die Niere saugt durch einen uns
unbekannten Mechanismus aufler zahlreichen anderen gelGster
Substanzen auch die Sauren aus dem Blut. Denn niemals, aucl
bei noch so alkalisch reagierendem Harn, sinkt die [H'] des Harn
unter die des Blutes; immer saugt die Niere die Siuren an unc
scheidet sie als priméres Phosphat aus, und zwar gerad:
soviel, um die [H'] des Blutes aufrecht zu erhalten

Unter diesen Umstéinden ist es sehr erklirlich, daB uns die [H-
des Blutes kein wahres Bild von dem Bestehen einer,,Acidosis®, z. B
beim Diabetes geben kann. Die Acidosis mull ganz enorm sein
wenn sie eine dauernde Erhohung der [H-] des Blutes herbeifiihre:
soll; dagegen zeigt sie sich in der hohen [H'] des Harns, ferner i
dem pathologischen Auftreten von Ammoniak in Blut und Harn
welches aus dem Eiweil an Stelle des indifferenten Harnstoff
entsteht und die Siure mit zu neutralisieren hilft; ferner in de
verminderten CO,- Spannung und gleichzeitig verminderten Bi
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carbonatmenge des Blutes; sie wiirde sich sicherlich auch in der
erhohten [H-] der Gewebe zeigen, wenn wir diese messen kdnnten.

46. Die Selbststeuerung der Sdurebildung in den Geweben.
Das normale Endprodukt der Gewebsatmung ist die Kohlen-
siure. Zweifellos geht aber die Verbrennung itber gewisse Zwischen-
stufen, unter denen die Milchs#dure eine bedeutende Stellung
einnimmt. Ist ndmlich die Verbrennung unvollkommen, z. B.
bei Zirkulationsstérungen, Cyanose, oder in dem iiberlebenden
Organ nach Aufhoren der Sauerstoffzufuhr durch das Blut, so findet
sich stets Milchsdure statt Kohlensdure. Auch bei der Glykolyse
im Blut bildet sich stets Milchsdure neben Kohlensiure.

Zweifellos ist auch der ProzeB der Milchsdurebildung, sowie
der Prozef der Verbrennung zu CO, von der [H'] abhéngig. Die
Milchstiurebildung im Muskel #iberschreitet anaerob nicht eine
Konzentration von 0,189/, beim Frosch nach J. Parnas und
R. Wagner (165); bei der hierbei erreichten [H'] scheint der
Prozei der Milchsiurebildung seine automatische Hemmung zu
finden. Die Verbrennung dieser Milchsdure zu CO, nach
O,-Zufuhr findet aber auch bei diesen maximalen Milchsiure-
konzentrationen glatt statt, und es hat daher den Anschein, dafl
die CO,-bildenden, oxydierenden Fermente auch bei ziem-
lich stark saurer Reaktion wirksam sind. Andererseits fanden
Batelli und Stern (8, 9), dal die Oxydation des Alkohol zu
Essigsdure in den iiberlebenden Organen am besten bei leicht
alkalischer Reaktion vor sich geht, und auch die CO,-Bildung
der iiberlebenden Organe in Form der ,accessorischen Atmung
dieser. Autoren nahm bei saurer Reaktion ab. Obwohl wir nun
die optimalen [H-] fiir alle diese Prozesse noch nicht gut kennen,
konnen wir doch schon durchblicken, daB diese Prozesse von
der [H-] abhingig sind, und durch die Verinderung der [H'],
den die entstehenden Siuren hervorrufen, eine automatische Selbst-
steuerung erfahren werden.

47. Die prakfischen Ergebnisse der Messungen im Blut. Dio
ersten annidhernd richtigen Vorstellungen von der [H-] des Blutes
verdanken wir R. Hober (73, 74), der die Nernstsche Wasser-
stoffkonzentrationskette fiir diesen Zweck eingefithrt hat. Er
verwendete die Methode der daunernden Wasserstoffdurchstrémung
(s. S.146). Dadurch wurde aber CO, aus dem Blut ausgetrieben
und die erhaltenen Werte sind etwas alkalischer, als sie frischem

7*
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Blute entsprechen. Spiter hat er seine Messungen dadurch
korrigiert, daB er dem durchstromenden Wasserstoff bekannte
Mengen CO,-Gas zufiigte, und er konnte fiir jede CO,-Spannung
einen zugehérigen Wert von [H'] im Blute angeben. Befand sich
das Blut im Gleichgewicht mit Wasserstoffgas, welches a Vol.-Proz.
CO, enthilt, so hatte es die [H]:

a [H-]

0 0,012—0,028 - 10~
1,60 0,31 - 107
2,44 0,47
3,18 0,37
3,81 0,34
4,15 0,49
4,26 0,58
6,51 0,79
9,19 0,89
9,95 0,74

15,50 0,94
26,35 1,55
29,05 2,37
57,86 2,98 - 107

Betrachtet man die physiologischen Schwankungen alszwischen
3 und 6 9/, CO, (d.h. 0,03—0,06 Atmosphiren Partialdruck) liegend,
so ergibt sich somit [H-]= 0,37 bis 0,79 - 10—7. Fast gleichzeitig
wandten P. Franckel (48) die Wasserstoffkette in einer anderen
Anordnung an, und bald auch Farkas (38). Sie erhielten fiir
defibriniertes Rinderblut ebenfalls 0,3 bis 0,7-10—7. Durch
Hirudin ungerinnbar gemachtes Blut verhielt sich nach Héber
ebenso.

Eine ungefihre Bestimmung lieferte ferner die colorimetrische
Methode von H. Friedenthal (49); er verwertete die Tatsache,
daB Blut gegen Lackmus, aber nicht gegen Phenolphthalein
alkalisch reagiert, in richtiger Weise zu dem Schlusse, dafl [H']
rund zwischen 10~7 und 10— sein miisse.

Szili (222) und Benedikt (10) untersuchten mit der Gas-
kette auch schon das Blut nach intraventser Saurezufuhr.
Benedikt stellte dabei zum erstenmal die wichtige Tatsache

fest, daB das Blut des Diabetikers mit ,,Acidose® eine normale
[H-] habe.
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Aber alle diese Messungen wurden an Genauigkeit durch
Hasselbalch (61) tibertroffen, der einen methodischen Fortschritt
zur Vermeidung des CO,-Verlustes einfiihrte. Das Prinzip von
Hasselbalch wurde von mir auf eine viel einfachere Weise zur
Ausfilhrung gebracht, ohne die Genauigkeit zu verringern, und
seitdem kann man diese Messungen mit sehr kleinen Blutmengen
(weniger als 1 cem) mit aller erforderlichen Exaktheit ausfithren
(137). Auch Hasselbalch (63) hat inzwischen seine Apparatur
derart verandert, dall er mit sehr kleinen Blutmengen auskommt.

Die Messungen von Hasselbalch und seinen Mitarbeitern
haben ergeben:

bei 38%: Bei einer = CO,-Partialdruck

CO,Spannung von in Atmosphéiren Pu [H-]
30 mm 0,0395 745 3,55-10—8
40 mm 0,0526 7,36 4,36 - 108
50 mm 0,0658 7,31 4,9-10—8

Da der Unterschied der CO,-Spannung zwischen arteriellem
und vendsem Blut der gréBeren Sdugetiere von etwa 30 bis 50 mm
zu veranschlagen ist, so folgt daraus fiir den Unterschied des vendsen
und arteriellen Blutes

Differenz  Verhltnis

Pr [H] der pyg der [H]
arterielles Blut 745 3,5-10"8 .
vendses Blut 731 49108 0,14 1:1,38

Mit der von mir vereinfachten Methode fand ich 1912 folgende
Werte bei Messungen des vendsen Blutes aus der Cubitalvene des
gesunden, ruhenden Menschen (meist Manner) bei Temperaturen
zwischen 18 und 20°C

pr Doppelmessung pr Doppelmessung
Fall 1 7,57 7,61 Fall 7. 7,53 -

2 7,62 7,67 8. 7,53 7,57
3. 7,54 7,56 9. 7,59 7,56
4. 7,52 7,56 10. 1,58 7,55
5 7,49 7,57 11. 7,56 7,565
6. 7,49 7,49 12. 7,63 7,65
Im Mittel py 7,56, [H'] = 2,75-10"8. Grofite Abweichung



102 Die Wasserstoffzahl d. verschied. Fliissigkeiten d. lebenden Organismus.

des einzelnen Mittelwertes der Doppelmessung vom gesamten
Mittel -+ 0,08
— 0,07

Die Abweichungen von den Zahlen von Hasselbalch erkliren
sich durch die verschiedene Temperatur, bei der die Messungen
vorgenommen wurden. Ich fand n&mlich, daB jedes Blut bei
370 einen um durchschnittlich 0,21 kleineren py hat als bei 18°.
Infolgedessen ist mein Durchschnittswert fiir 389

Pg = 7,35, [H] = 4,47 - 108

ein Wert, der sich mit dem von Hasselbalch fast deckt.

Im Jahre 1913 von mir vorgenommene Messungen an gesunden
Frauen ergaben folgende Werte. Die Parallelmessungen (a, b, ¢, d)

ergeben gleichzeitig ein gutes Bild von der Reproduzierbarkeit
der erhaltenen Zahlen:

Temp.

E Alter Diagnose l\(}er pH | (Parallelmessungen) 1?11

es- : Mittel

sung | a b ‘ c ‘ d

1.1 17 Gesund 16,59 7,68 | 7,56 | — — 7,570
2.| 17 | Leichte Cystitis | 16,5% 7,59 | 7,59 | — — 7,590
3.| 21 | Leichte Chlorose { 17,097,565 | 7,564 | — — 7,645
4.1 36 Gesund 18,59 7,57 | — — — 7,57
5.1 23 Gesund 17,09 7,63 | 7,58 | — — 7,605
6.] 17 Gesund 17,09 7,62 | 7,62 | — — 7,620
7.1 38 Dysmenorrh. | 18,569 7,60 | 7,59 | — — 7,595
8.1 21 . 1759761 |7,58 | — |17,61 | 7,600
9.1 14 Chlorose 17,5017,64 17,61 | — |7,61 | 7,620
10.1 25 Gesund 16,59 7,67 | 7,66 | — |7,64 | 7,657
11.1 30 Vit. cordis 18,09 7,62 | 7,61 | — |7,60 | 7,610
12.1 33 Amenorrhoe 18,09 7,61 | 7,60 | — — 7,605
13.] 32 Animie 18,597,567 | 7,56 | — — 7,565
14.1 21 Gesund 18,59 7,55 | 7,67 | 7,67 | 7,569 | 7,570
15.1 26 Hysterie 17,59 17,56 | 7,54 | 7,54 | 7,55 | 7,548
16.] 22 Cystitis 17,807,657 | 7,69 |7,59 | 7,568 | 7,582

Durchschnitt: py = 7,691, [H'] = 2,56 - 1078.
Das wire umgerechnet fiir 389:
P =7,38; [H]=4,17-10"8
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Bei Schwangeren, ebenfalls im Jahre 1913 untersucht?), er-

gab sich

= Monag, Temperatur pH | (Parallelmessungen)

& der dor Mittel

Schwangerschaft Messung a b ] e d

1. 111 17,560 7,66 | 7,68 | — — | 7,67

2. 10T 18,59 7,68 17,64 | — — 117,66

3. VI 18,00 7,63 | 7,63 | — — | 7,63

4. IX 18,59 7,72 17,68 | — — 117,70

5. I 18,59 7,66 | — - — | 7,66

6. I 18,0° 7,65 | 7,63 | — — | 7,64

(Abort.imminens)
7. I 18,00 7,60 | 7,67 | — — | 7,685
(bald darauf
Abort)

8. I-1T 17,00 7,66 | 7,66 | — — | 7,66

9. I 18,59 7,62 | 7,66 | — — | 7,64
10. 1T 17,50 7,72 17,69 |7,72 | — —
11. I 16,00 792 \7,72 7,74 | — | 7,727
12. I 18,00 7,63 |7,61 |762 | — | 7,62
13. A% 17,569 7,65 17,65 |7,67 | — | 7,653
14. I-I1 18,00 7,66 | 7,65 |7,63 | — | 7,647

IIT 18,00 7,667 — — — | 17,66

16. I 17,50 7,65 (7,67 |7,64 | — | 7,663
17. I 17,00 7,66 7,63 | 7,63 | — | 7,640
18. v 18,00 7,68 17,67 | 7,54 | 7,564 | 7,560
19. I 16,00 7,63 7,64 17,656 | — | 7,640
20. I 16,5° 7,63 |7,63 17,62 | — | 7,627
21, I 16,50 7,64 17,63 |764 | — | 7,638
22. III 17,59 7,66 7,63 7,62 | — | 7,638
23. I—-11 160 7,62 7,65 7,64 — | 7,637

Fir ca. 18° Durchschnitt py = 7,645, [H'] = 2,26 - 10—,

1) Die Fille wurden mir von Herrn San.-Rat Dr. K, Abel und
von Herrn Dr. F. Bleichroder freundlichst zur Verfiigung gestellt.
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Einige pathologische Fille seien in folgender Tabelle mitgeteilt:

Menschenblut aus der Ell-

bogenvene mit 0,85 °/o-iger

Fall CINa-Losung verdiinnt.

Doppelmessung von pn

bei ca. 18°

a [ b
Chron. Bleivergiftung . . . . . 7,42 7,45
Andmie . . . . . . ... .. 7,50 7,53
Aorteninsuffic., Odem . . . . . 7,56 7,56
Chron. Nephritis. . . . . . . . 7,57 7,59
Icterus catarrhalis . . . . . . . 7,57 7,57
Anémie nach Blutung . . . . . 7,57 7,62
Polyarthritis . . . . . . . .. 7,57 7,64
Nephrit. chron. . . . . . . . . 7,59 7,61
Arterioskler., Nephritis. . . . . 7,59 7,62
Phthisis, Temp. 40° . . . . . . 7,59 7,60
Purpura . . . . . .. e e 7,59 7,61
Carcinom, 38° . . . . . . . . 7,59 7,62
Carcinom . . . . . . . . . .. 7,60 7,64
Typhus. . . . . . .. .. .. 7,60 7,61
Erysipel . . . . .. ... .. 7,61 7,61
Coma uraemic. . . . . . . . . 7,61 7,62
Bleivergiftung . . . . . . . . . 7,62 7,56
Nephrit. chron. . . . . . . . . 7,64 7,67
Bagedow . . . . ... .. .. 7,65 7,60
Arterioskl., Nephrit. . . . . . . 7,66 7,66
Diabetes ohne Aceton . . . . . 7,66 7,66
Gicht (%) . . . . . . . . ... | 7,66 7,67
Anamie, Purpura . . . . . . . 7,66 7,69
Pneumonie, 40° . . . . . . . 7,71 7,74
{Pneumom'e nach der Krise . . . 7,69 - 7,69
Sepsis, Phlegmone, 38,5°. . . . 7,71 7,71
Hemiplegia luet., im Sopor . . 7,73 7,74

Die Abweichungen von der Norm sind &duBerst gering, und wie
man sieht, fast durchweg im Sinne eines zu grofien pg, d. h.
einer zu kleinen [H'] oder einer zu groflen Alkalitdt, wahrend
abnorm hohe [H'] hier fast gar nicht zur Beobachtung gelangten.
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Aber auch nicht einmal bei Fillen von Diabetes mit
Acidosis zeigt das Blut eine wesentliche Erhéhung der [H-], mit
Ausnahme eines Falles, der im tiefen Coma lag und dicht vor dem
Tode stand (Fall 10) (103)

. PH
Diagnose a b
1. | Pricomatoser Diabetes . . . 7,51 7,52
2. ’ ’ .. 7,51 7,51
3. | Leichter Diabetes . . . . . . 7,61 7,63
4. | Diabetes, Akromegalie . . . . 7,57 7,57
5.| Pricomatoser Diabetes . . . 7,57 7,59
6. ’ ’ C. . 7,52 7,52
7. ’ ’ .. 7,50 7,49
8. | Leichter Diabetes . . . . . . 7,52 7,57
9. | Diabetes mit Acidose . . . . 7,56 7,56
10. | Coma diabetic. vor dem Exitus
letalis . . . .. . ... 7,11 7,13

Die in pathologischen Zustinden beobachteten Abweichungen
von der Norm sind sehr gering und meist im Sinne einer Zunahme
der Alkalitit. Nur in der Narkose und in ganz extremen Fillen
von Coma diabeticum fanden sich Abweichungen im Sinne der
Abnahme der Alkalitat.

In 23 Fillen von Schwangerschaft zeigte sich durchschnittlich
eine [H-], die ein wenig kleiner war als in der Norm, so daB in
Anbetracht der vielen Fille mit einiger Wahrscheinlichkeit der
Unterschied die Fehlerquellen iibersteigt, aber nicht so erheblich,
daB man in jedem einzelnen Fall etwa einen diagnostischen Schluf3
ziehen koénnte. Wie man hier sieht, ist die [H'] des Blutes nur
um ein Spiirchen kleiner als in der Norm (im Mittel um 10 bis
155/).

Rolly(188)hat viele Messungen des Blutes unter verschiedenen
pathologischen Umsténden und unter verschiedenen Ernidhrungs-
bedingungen vorgenommen und viel gréfiere Abweichungen be-
schrieben. Ich mdéchte vermuten, daB die geringere Konstanz
seiner Werte methodologischen Ursachen zuzuschreiben ist. Auch
Salge (202) beschreibt bei Kindern viel gréfere Abweichungen
im Sinne einer verminderten Alkalitit.
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48. Die Wasserstoffzahl des Gewebssaftes (152a). Uber die [H']
des Gewebssaftes waren mangels geeigneter Methodik bisher Zahlen
nicht bekannt. Ganz neuerdings habe ich Messungen vorgenommen,
welche die theoretisch entwickelte Erwartung von der relativ
hohen [H-] der Gewebe vollauf bestitigen. Die Messungen wurden
an einem wisserigen Extrakt des zerkleinerten Organes ausgefithrt;
die [H-] der Gewebe muf} ja von der Verdiinnung ihres Saftes in
weitem MaBe unabhéngig sein, wie die des Blutes. Der Extrakt
wurde hergestellt

A. aus dem frischen, zerkleinerten Organ ohne weitere Vor-
bereitung;

B. aus einem Organ, welches sofort nach dem Tode in kochendes
Wasser geworfen wurde, dann zerkleinert und mit Wasser extrahiert
wurde;

C. das Organ wurde erst 1 bis 1'/, Stunden nach dem Tode,
also nach Eintritt der definitiven Sduerung, gekocht, dann wie
B. weiter behandelt.

A. wird moglicherweise einen zu sauren Wert geben, weil sich
postmortal Sduren, insbesondere Milchsiure, bilden, ebe die Mes-
sung beendet ist, bei B. ist eine postmortale Siurebildung ausge-
schlossen, aber durch das Kochen wird méglicherweise CO, ent
weichen, und daher wird die Messung B. zu alkalisch ausfallen
Der wahre Wert der [H'] des lebenden Gewebes wird dahe
zwischen der [H] von A. und B. liegen. .

Der Versuch C. soll zeigen, ob die in dem Gewebe vorhandener
Regulatoren sehr iiberwiegend durch ein Carbonatgemisch repréisen
tiert sind, wie im Blut, oder ob die nicht fliichtigen Sduren (Phos
phorsdure, Milchsdure) an Menge iiberwiegen. Im ersten Fal
miiite beim nachtriglichen Kochen des iiberlebenden Organs di
[H-] stark zuriickgehen, infolge CO,-Verlust; im zweiten Fal
kann das Entweichen von CO, nur einen kleinen Einflufl auf di
[H'] haben. Es ergab sich nun mit einer a priori kaum zu er
wartenden Ubereinstimmung der Parallelversuche

A. [H]=2 bis 81077, (fiir den Muskel 1.107)
B. [H']=0,95 bis 1,2-1077
C. [H]1=15-10""
Daraus folgt also, dafl die [H'] in den Organen wihrend de

Lebens des Tieres <2+ 10—7, aber = 0,95-10—7 war, also etw
1,0 bis 1,5 -10—7 C. lehrt ferner, daB diese Reaktion nur zwm
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Teil durch Carbonate, zum anderen Teile durch andere Siuren,
hervorgerufen wird. Hieraus folgt:

Die [H'] der Organe ist sehr deutlich gréBer als die des
Blutes; die Reaktion ist ziemlich genau neutral, und gar nicht
alkalisch.

Man erkennt schon aus diesen wenigen Angaben, dafBl die
bis heute wohl vorherrschende Vorstellung von einer Alkalitét
der Gewebe durchaus nicht zutrifft, und daf die Analogisierung
der Verhiltnisse des Blutes auf die der Gewebe unberechtigt war.
Es unterliegt auch keinem Zweifel, daf physiologische und patho-
logische Verh#ltnisse die CO,-Bilanz der Gewebe merklich #ndern
und damit die [H'] der Gewebe verschieben kénnen; im allgemeinen
diirften die Abweichungen von der Norm im Sinne einer iiber-
miBigen Sduerung liegen. Da nun die Wirksamkeit der Fer-
mente, und sicherlich auch die Bildung von CO,und Milchsiure, von
der herrschenden [H-] abhiingt, so diirfte die tiberm#Bige Sauerung
der Gewebe automatisch im Sinne einer Verzdgerung der Siure-
bildung wirken, und hierin steckt zweifellos eine, wenn auch nicht
sicher nicht die einzige Regulationsvorrichtung fir die Gewebs-
atmung.

Tabelle iiber einige Messungsergebnisse:

roh, zerkleinert gekocht, zerkleinert

Tier Organ  und extrahiert und extrahiert

PH PH
Meerschweinchen Leber 6,62 7,03
Herz 6,69 6,96

Maus Leber 6,62 —
Ratte Leber 6,56 6,96
Hund Leber 6,46 7,03
Herz — 6,82
Pankreas 6,73 7,06
Katze Leber — 7,02
Herz 6,63 7,03
Muskel 6,02 6,91

Meerschweinchen, Leber eine Stunde nach dem Tode gekocht,
dann extrahiert: 6,41.

Von den postmortal iiber die Norm gestuerten -Organen
zeichnet sich der Skelettmuskel durch seine besonders hohe
[H'] avs, wahrend der in lebensfrischem Zustand sofort ab-
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gekochte Muskel sich von den anderen Organen nicht unter-
scheidet. Es handelt sich offenbar um die Bildung von Milch-
siure, welche nach Fletcher und Hopkins (45) beim bloBen
Zerkleinern des Muskels sehr rasch in der definitiven maximalen
Konzentration entsteht. Der Herzmuskel verhilt sich dagegen
wie die tbrigen Organe.

49, Die Wasserstoffzahl des Harnes. Die [H-] des Harns des
Menschen schwankt zwischen etwa 10— bis 10—7. Viel unter
10—7 sinkt sie selten, und selbst nach Zufuhr groSer Mengen von
Alkalien sinkt sie allerhGchstens auf die [H-] des Blutes. Auch fir
die alkalischen Harne der Pflanzenfresser diirfte das letztere zu-
treffen, wofern man von der sekundir durch ammoniakalische
Fiulnis entstandenen Alkalitdt absieht. Mit der Harnsekretion
wird daher dem Organismus stets Siure entzogen. Die [H'] des
Harnes wird im wesentlichen durch das Verhiltnis des priméren
zum sekundiaren Phosphat bestimmt, und umgekehrt kann man
aus der durch Messung bestimmten [H-] dieses Verhiltnis ermitteln.
Dasselbe ist

[priméres Phosphat]  [H']
[sekundéres Phosphat] ~ 2.10-7
Also bei [H]=  ist dieses Verhaltnis
2-10—8 1:10
2-1077 1:1
2-10—8 10:1
2-10—° 100:1

Beim Harn ist es besonders auffillig, wie wenig die Titrations-
aciditit mit der [H-] parallel zu gehen braucht. Die Titration,
mit Phenolphthalein alsIndikator, ist nimlich nichts weiter, als eine
quantitative Bestimmung des priméaren Phosphats; wenn dieses
durch Zusatz der Lauge vollkommen in sekundires Phosphat
umgewandelt ist, tritt der Umschlag des Indikators nach einem
starken Rot ein. Ob neben diesem austitrierten priméren Phos-
phat noch viel oder wenig sekundires Phosphat von vorneherein
vorhanden ist, &ndert am Titrationswert nichts; wohl aber #ndert
es die [H-] bedeutend. Um einen Einblick zu haben, wieviel Saure
dem Organismus durch den Harn entzogen ist, geniigt daher weder
eine Bestimmung des [H-], noch eine Titration; nur beide vereint
geben dariiber Auskunft. Es wire denkbar, daB ein Harn eine
extrem hohe [H-] hitte, aber im ganzen nur sehr wenig Phosphate
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enthélt. Dieser Harn hitte dem Organismus trotz seiner hohen
[H'] nur wenig Siure entrissen. Andererseits konnte ein Harn eine
nur geringe [H'] haben, aber sehr viel Phosphate. Dann kénnte er
dem Blut doch viel ,,Saure* entrissen haben. Mit anderen Worten,
wenn wir den ersten Harn ins Blut zurtickbringen wiirden, so wiirde
die Saurekapazitit des Blutes seine hohe [H'] einfach verschlingen;
der zweite Harn, trotz seiner geringeren [H'], wiirde die [H-] des
Blutes merklich erhthen, sobald seine [H-] die des Blutes iber-
haupt nur ein wenig iibersteigt. Die uns vom Standpunkte des
Stoffwechsels interessierende Eigenschaft des Harnes ist aber nur
die Sduremenge, die er dem Blut entreift. Diese kann man in
folgender Weise ermitteln. Man messe die [H'] des Harns und
titriere auBlerdem das primére Phosphat; oder man titriere mit
Phenolphthalein und n-Lauge das primire Phosphat, mit Methyl-
orange und n-HCI das sekundére Phosphat. Auf beide Weisen er-
hilt man Einblick in die absoluten Mengen beider Phosphate. Sei
nun die molare Konzentration des sekundaren Phosphat = a, so
wiirde dieser Harn dem Blut dann keine Siaure entrissen haben,
wenn die molare Konzentration des priméren Phosphats = }/7 a
wire, d. h. wenn das Verhaltnis beider Phosphate zu einander das-
selbe wie im Blut wére. Alles primdre Phosphat, was dariiber
ist, kann als MaB fir die entsiuernde Funktion des Harnes
gegeniiber dem Blut gelten. Es ist mir nicht bekannt, dafl diese
Betrachtung klinisch schon angewendet worden sei.

50. Die Wasserstoffzahl der Verdauungssifte. 1. Der Speichel.
Nach Messungen (bei 189 von L. Michaelis und H. Pech-
stein (151) betrigt im Speichel in verschiedenen Proben

pg = 6,79 [H]=1,6-10"7
6,91 1,23 -10~7
6,92 1,2-10—7

Die Reaktion ist also fast genau neutral und sehr merklich
von der des Blutes verschieden. Die beobachtete [H'] deckt sich
mit der fiir die Wirksamkeit der Speicheldiastase bei Gegenwart
von CINa optimalen [H-].

2. Der Magensaft. Der Magensaft der erwachsenen Menschen
hat nach einem Probefrithstiick nach Messungen von P. Frankel
(47), sowie L. Michaelis und H. Davidsohn (111) mit nur
geringen Schwankungen

pg =177 [H]=17-10"2
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Dies ist genau die fiir die Wirkung des Pepsins optimale [H'] nach
den Messungen von L. P. 8. Sérensen (211), L. Michaelis
und Davidsohn (111), Michaelis und Mendelssohn (150).

Bei Hyperacidititen finden sich Abweichungen bis etwa
[H] fast 1.107%, jedoch entspricht schon [H']=4.10"2 einer
starken Hyperaciditét.

Bei Anacidititen sind fiir die Abweichung bis zur genau
neutralen oder sogar leicht alkalischen Reaktion der achylischen
Sifte alle Ubergéinge gefunden worden.

Der Magensaft des Siuglings hat nach den Messungen von
Allaria(l)und von Davidsohn(33)in der Regel eine [H-] =1-105,
also sehr viel weniger sauer als beim Erwachsenen. Diese [H']
stellt fiir die Wirkung des Pepsins eine dullerst ungiinstige Reaktion
dar, dagegen fiir die Wirkung der Magenlipase fast genau die
optimale Reaktion. Im iibrigen scheint es, dafl die Art der Nahrung
durch die Menge der in ihr enthaltenen siurebindenden Substanzen
und durch den auf die Schleimhaut ausgeiibten Reiz einen grofien
EinfluB hat. BeiErwachsenen mitreiner Milchdiit nihert sich nach
H.Davidsohn die [H-]stark derdes Siuglings, und bei Sduglingen,
denen man Gemiise gibt, erreicht die [H-] fast die der Erwachsenen.

Die saure Reaktion des Magensaftes beruht bekanntlich auf
seinem Gehalt an Salzsiure. Man unterscheidet gewohnlich die
,freie Salzsiure” und die ,,gebundene Salzsdure. Diese Definition
leidet aber an einer groBen Unklarheit. Streng genommen diirfte
man unter gebundener Salzsiure nur die Chlorhydrate verstehen.
Solche sind im Magensaft NaCl genau so gut wie EiweiBlchlorhydrat.
Man meint aber immer nur das Eiweifichlorhydrat damit, obwohl
dasselbe durchaus nichts anders ist als NaCl, insofern es zum groBen
Teil in EiweiBlionen und Chlor-Ionen dissoziiert ist. Der gedachte
Grund, das EiweiBlchlorhydrat auf eine andere Stufe zu stellen
als das NaCl, ist folgender. Wenn man etwa festes Eiweilichlor-
hydrat, oder feste Krystalle etwa von Glykokollchlorhydrat in
Wasser 16st, so sind diese zum Teil hydrolytisch gespalten in
Glykokoll -+ HCI, und letztere verhalt sich dann genau wie freie
HCI, indem sie weitgehend in H- und Cl' elektrolytisch dissoziiert
ist. Alsdann haben wir also in Lésung 1. an Glykokoll ,,gebundene*
Salzsiure, d. h. der nicht hydrolytisch gespaltene Anteil des Glyko-
kollchlorhydrates; dieser aber ist voéllig gleich in seinen Eigen-
schaften einem Salz wie NaCl; 2. freie Salzsidure; diese ist aber
vollig gleich der wirklich freien Salzsdure in reiner HCl-Losung
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entsprechender Konzentration. Der Begriff der ,,gebundenen®
Salzsdure ist daher ein Unding; ihre Begriffsbestimmung ist durch
unklare Vorstellungen und die Unkenntnis vom Wesen der hydro-
lytischen Dissoziation hervorgegangen. Das funktionell Wichtige
far den Magensaft ist allein die [H‘], und, wenn man so will. kann
man die [H'] auch als ,,freie Salzsdure‘‘ bezeichnen; denn diejenigen
negativen Tonen, welche als Gegenpart der freien H--Ionen vorhan-
den sind, sind ja Cl'-Ionen; insofern kann man die freien H--Tonen
und die ihnen #quivalente Menge Cl’-Ionen zusammengenommen
als ,.freie Salzsiure bezeichnen. Aber kein irgendwie geartetes
Titrationsverfahren kann mit einiger Genauigkeit diese [H-] fest-
stellen. In einfachen Losungen von Glykokollchlorhydrat - HCI
kénnte man zwar, unter Zugrundelegung der bekannten physiko-
chemischen Konstanten des Glykokoll durch komplizierte Uber-
legungen ein Titrationsverfahren ausarbeiten, welches die [H-]
ungefahr anzeigt; in dem komplizierten Magensaft ist das ganz
unmoglich.

Wenn man nun in der klinischen Praxis nach den zahlreichen
Erfahrungen mit dem Titrationsverfahren gewisse Standardwerte
fur die sog. freie und gebundene HOCl bekommen hat, deren
Anderung einen pathologischen Zustand anzeigt, so liegt das
daran, dafl man die Sifte unter stets gleichen Bedingungen nach
einem stets gleichen Probefrithstiick titriert. So erhilt man ge-
wisse reproduzierbare Zahlen, die aber nur in entferntem Zu-
sammenhange mit der [H-] stehen, aber wenigstens mit der [H:‘]
wachsen und fallen und deshalb praktisch brauchbar sind. Titriert
man aber Magensafte nach verschiedener Nahrungsaufnahme, so
haben die Titrationszahlen untereinander gar keinen vergleich-
baren, funktionellen Sinn. Das hat dann nur die Messung der [H'].

3. Der Darmsaft. Die Alkalitit des Darmsaftes wurde
frither bei weitem tiberschatzt. Die Messungen von Auerbach
und Pick (5) haben ergeben, daB [H'] mindestens = 1 - 108 ist.
Dabei wandten diese Autoren eine Methode an, die das Entweichen
von CO, nicht vermeidet. Sie betrachten daher diese Zahl
gelbst nur als Minimalzahl und nehmen mit Recht an, daB die
[H'] auch noch etwas hoher, etwa 2-10—8 betragen konne;
dies ist also eine [H'], welche gleich oder nur um sehr wenig kleiner
als die des Blutes ist. In Ubereinstimmung mit diesem Befund
steht die Tatsache, daBl das Wirkungsoptimum des Trypsin etwa
2 - 10~8, der Pankreaslipase 1—2 - 1078, des Erepsins 2 - 108 ist.
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Die Reaktion des Darmsaftes entspricht somit einer stark ver-
diinnten Losung von Natriumbicarbonat, sogar mit kleinen Mengen
von freier CO,; keinesfalls aber einer wenn auch noch so verdiinnten
Sodaldsung.

4. Die Faeces. Die [H'] der Faeces, bzw. der aus ihnen extra-
hierten Flissigkeit, schwankt natiirlich je nach der Bakterienflora
und der Art der stattgehabten Gérungen. Im allgemeinen findet
man beim erwachsenen Menschen nach L. Michaelis und
A. Mendelssohn (nicht publiziert) ebenfalls wie im Darm [H-]
=1-10"38, bei Siuglingen in der Regel ca. 1-10~7 bis 1-10~¢
(vgl. auch Howe und Hawk, 77a).

5. Die Milch hat nach H. Davidsohn (33 a) im frischen Zu-
stand eine [H-] von ca. 10—7, also erheblich héher als die [H-] des
Blutes. Der Durchschnittswert aus 20 Einzeluntersuchungen von
frischer Menschenmilch war [H'] = 1,07-10~7 (pg = 6,97), von
Kuhmilch sogar noch etwas saurer, 2,69 - 1077 (py = 6,57). Bei
der Milchsauregirung steigt die [H-] ungefihr bis zum iso-
elektrischen Punkt des Caseins, welches ausflockt (etwa 1075).

51. Die Wasserstoffzahl in Bakterienkulturen. Bekanntlich
verlangen die meisten Mikroorganismen bei ihrem Wachstum eine
gewisse Alkalitit des Nahrbodens. Es unterliegt keinem Zweifel,
daB auch hier die [H'] das MaBgebliche fiir die Giite des Nihr-
bodens ist, obwohl die Untersuchungen hieriiber erst sparlich sind.
Gute Nahrbouillon zeigt eine [H-] von 0,4 bis 1 - 10—8. Die Bak-
terien ertragen allerdings einen ziemlichen Spielraum der [H-], und
genauere Untersuchungen iiber die fiir das Wachstum beste [H-]
liegen noch nicht vor.

Wohl zu unterscheiden von dem wachstumshemmenden
EinfluB einer ungiinstigen [H-] ist der abtotende EinfluB der
Sduren. Hieriiber hat Briinn (19) Untersuchungen angestellt. Er
fand, daf Bact. coli durch 24 Std. Aufenthalt in einer [H'] von
2 - 107 aufwirts bei 37° sicher getdtet wird, bei 1 - 10— dagegen
nur wenig geschéidigt wird. Typhusbacillen werden bei 1-10—5
schon sicher in 24 Std. getotet.

Da nun viele Bakterien saure Stoffwechselprodukte erzeugen,
so lag die Frage nahe, wieweit eine Bakterienkultur sich spontan
ansduern kann. L. Michaelis und F. Marcora(152) lielen Bact.
coli in milchzuckerhaltiger Nahrbouillon wachsen und fanden, daB
unabhingig vom Milchzuckergehalt und von der anfinglichen
Alkalitit der Losung die Milchsdurebildung stets bis zu einer
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[H] = 1-10"5 fortschreitet. Dies ist aber gerade, wie wir sahen,
die hochste [H'], die das Bact. coli auf die Dauer ohne Schaden
vertragen kann. Wir diirfen hierin wohl eine bemerkenswerte
automatische Regulationsvorrichtung erblicken, die auch fiir die
Gewebe der hoheren Organismen zur Geltung kommen diirfte:
Das schidliche Stoffwechselprodukt, die Milchsdure, wird durch
gewisse biologische Prozesse aus dem Milchzucker gebildet. Die
Wirksamkeit dieser Milchsdure bildenden Agenzien héngt von der
[H-] der Losung ab, und ist derart, daB bei [H']=1-10"5 eine
weitere Milchsiurebildung nicht stattfinden kann. Hierdurch
schiitzen sich die Organismen vor der Bildung schidlicher Sture-
mengen.

52. Die Wasserstoffzahl natiirlicher und kiinstlicher Wiisser.
1. Wasser aus der Wasserleitung enthilt ein wenig Calciumbicarbonat
und freie Kohlensiure. Es enthilt daher gleichzeitig CO, und HCO,'-
Ionen, und seine [H'] findet sich im frischen Zustand nach meiner
Erfahrung in der Regel = 2 bis 3-10~8. Beim léngeren Stehen
an freier Luft gibt es etwas CO, ab und [H-] faillt etwas unter
1-1078. Zur Untersuchung gelangte meist Berliner Leitungs-
wasser. Eine Probe Wasser aus Halle a. S. stimmte damit
tiberein. Eine Wasserprobe aus der Spree stimmte ganz genau mit
dem Leitungswasser iiberein, wiahrend das Wasser stagnierender
Seen bei Berlin viel alkalischer war, <1108, Genauere Unter-
suchungen hierither sind im Gange.

2. Destilliertes Wasser sollte in ganz reinem Zustande eine
[H] = 8-1078 bei 18% haben. In Wirklichkeit ist ohne Kautelen
aufbewahrtes destilliertes Wasser stets saurer, weil es, abgesehen
von zufélligen Verunreinigungen mit sauren Dampfen (etwa SO,)
stets ein Sptirchen CO, aus der Luft angenommen hat. Da die
Luft durchschnittlich 0,03 Volumprozente CO, enthilt, und der
Teilungskoeffizient der CO, zwischen einem Gasraum und Wasser
bei Zimmertemperatur nahezu 1:1 ist, so wiirde Wasser, welches
CO, aus der Luft bis zum Gleichgewicht aufgenommen hat, 0,03
Volumenprozente CO,-Gas von Atmosphirendruck enthalten, d. i.
im Liter Wasser 0,3 ccm oder rund 0,45 mg oder rund 0,0001 Mol
CO,. Eine solche Losung hitte nach S. 14, (6) eine [H-]

[H'] = 1/0,0001 -3 .10-7
= 5,5.10-°5,
pr = 5,26.

Michaelis, Wasserstoffionenkonzentration, 8
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Diesen Wert findet man ungefihr in der Tat; haufig ist pg um 5,7.
Schlechtes Wasser kann noch saurer sein, bis 5,0, und das diirfte
auf anderen Verunreinigungen beruhen. Treibt man die CO,
durch Kochen aus, so findet man in der Regel Werte, die sich dem
des theoretisch reinen Wassers stark nshern, in der Regel etwa
Pa="7. (Ist das Wasser in Glasgefilen ausgekocht, so kann
pa auch iiber 7 steigen.) Zwischen diesen beiden Extremen
schwanken die Werte des gewohnlichen destillierten Wassers. Man
beachte also, dafl das destillierte Wasser in bezug
auf seine [H-] sehr schlecht ,definiert” ist.

3. Neutralsalzlosungen, also physiologische Kochsalz-
I6sung, reine bicarbonatfreie Solquellen (z. B. Colberger Sole)
verhilt sich genau wie destilliertes Wasser. Die sog. physiologische
CINa-Loésung stellt also, wo sie etwa die Blutfliissigkeit vertreten
soll, eine sehr unphysiologische Fliissigkeit in bezug auf die [H-]
dar. DaB sie in der Praxis nicht noch viel schlechter funktioniert
als es der Fall ist, beruht nur darauf, daf die [H-] derselben durch
die meist in physiologischen Versuchen eintretende Vermischung
mit Blut- oder Serumspuren stark nach der physiologischen Seite
zu verschoben wird.

4. Das Meerwasser wurde von S. P. L. S6rensen und
Palitzsch (216) untersucht, indem auf Seereisen das Wasser direkt
nach der colorimetrischen Methode gemessen wurde. Im Ober-
flichenwasser des norwegischen Meeres war [H'] = 0,83 bis
0,74 - 108 (farblos gegen Phenolphthalein), im atlantischen Ozean
fiel [H'] nach Siiden bis 0,56 - 108 (rot gegen Phenolphthalein).
Mit wenigen Ausnahmen nahm die [H'] mit der Tiefe des Wassers
zu, z. B. bei Portugal:

Tiefe in Metern 0 50 100 400 500 1000 1200 1500 2000
[H-] 0,62 0,66 0,74 0,91 0,98 0,98 1,05 1,131,13-10"8

Kurt Buch (20)fand fiir das Oberflaichenwasser des finnischen
Meeres 1,25 - 108, bei Wiborg sogar 3 - 10—8. W, E. Ringer (185)
fand in Wasserproben der Nordsee und des Zuidersee 0,58 bis
1,4-10~8  Das Meerwasser ist demnach ein wenig alkalischer
als unser Leitungswasser und wohl titberhaupt unser FluBwasser,
obwohl eingehendere Untersuchungen iiber das letztere noch sehr
erwiitnscht wiren. Bemerkenswert ist jedenfalls, daf das Milieu,
in dem die Seetiere leben, deutlich alkalischer ist al§ das Blut
der hoheren Tiere.
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5. Die sog. alkalischen Mineralwésser enthalten simtlich
Natriumbicarbonat und daneben freie Kohlensdure. Die anderen
Bestandteile haben so gut wie keinen Einfluf auf die [H']. Je
nach dem Gehalt an CO,, der von der Frische des Wassers abhéingig
ist,*indert sich auch die [H-]. Alle Wisser, die an CO, iibersattigt
sind, die also spontan CO, an die Luft abgeben, reagieren sauer,
im Widerspruch zu ihrem Namen. Man findet in der Regel
1—-3-10—7. Alle diese Wasser sind daher nicht imstande, das
Blut alkalischer zu machen als es ist, denn die Wasser sind ja
selbst saurer als das Blut; wohl aber machen sie von Natur sauren
Harn weniger sauer, und es besteht bei einer solchen Mineral-
wasserkur natiirlich eine Tendenz, die [H'] des Harns der des
Mineralwassers zu nahern. Wenn man nun noch hinzunimmt,
daB die freie CO, der Mineralwisser zum groflen Teil durch die
Lungen ausgeschieden werden muB, so versteht man die alkali-
sierende Fahigkeit gegeniiber dem Harn um so besser.

Folgende Messungen seien notiert, die ich 1913 machte:

[H'] einiger Karlsbader Wisser:
(elektrometrische Messung)

Pr [H']
Miihlbrunnen 7,00 1.1077
Sprudel 6,80 1,6.1077

Marktbrunnen 6,54 2,9.1077
Nach 24std. Stehen in flacher,
offener Schale bei allen drei:
848 3,3.107°

6. Die #quilibrierten physiologischen Salzlésungen
haben eine [H], die von ihrem Gehalt an Phosphaten und Carbo-
naten bestimmt wird. Je reichlicher die Phosphate gegeniiber den
Carbonaten sind, um so stabiler ist die [H-] gegeniiber der allmahlich
stets eintretenden CO,-Abgabe an die Luft. Bei jeder solchen
Salzlésung nimmt die [H'] ab, wenn man sie in physiologischen
Versuchen andauernd mit Luft oder Sauerstoff durchstromt.
Es ist daher ganz gegen die bisherige Gepflogenheit absolut not-
wendig, bei jedem ,,Durchblutungsversuch® sowohl zu Beginn wie
zum Schlul} des Versuchs die [H'] wenigstens colorimetrisch,
besser und bei einmal vorhandener Apparatur auch leichter,
elektrometrisch zu bestimmen. Alle chemischen Anderungen,
alle Leistungen iiberlebender Organe sind in hohem Mafe von der

8*
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[H ] der Durchstromungsfliissigkeit abhéngig. Die erste Arbeit,
die diese Forderung wirklich richtig beriicksichtigt hat, ist die
von Rona und Wilenko (199) iiber den Zuckerverbrauch des iiber-
lebenden Kaninchenherzens. Sie hat grofle Unterschiede im
Zuckerverbrauch aufgedeckt bei so geringen Variationen der [H-],
daB sie frither sicherlich unbeachtet geblieben sind. In solchen
Fallen ist der wechselnde Zuckerverbrauch dann auf ganze
falsche Ursachen bezogen worden.

Frische Ringersche Losung pflegt [H] = 2 - 10~7 zu haben,
also durchaus zu sauer im Vergleich zum Blut. DaB sie meist
doch gut brauchbar ist, beruht nur darauf, daB sie beim Durch-
leiten von Luft CO, verliert und sich der Reaktion des Blutes
stark nahert.

Tyrodesche Losung hat von vorneherein die einigermaflen
richtige [H'] = 2 - 10~8.  Sicherlich beruht ihre evidente Uber-
legenheit tiber die Ringersche Losung in manchen Fillen (z. B.
Kontraktionsversuche am iiberlebenden Darm von Rona und
Neukirch) (198) nur auf diesem Umstande.

Das Problem einer guten Salzlésung bestinde eigentlich
darin, sie so herzustellen, daf sie durch Luftdurchleitung in ihrer
[H-] nicht gedndert wird. Das ist nun leicht zu erreichen, wenn
man die Carbonate ganz fortlaft und die Regulation der [H-] allein
durch eine geeignete Mischung von primirem und sekundidrem
Phosphat herstellt. Die absolute Konzentration der Phosphate
brauchte, um’ eine gute Regulation der [H:] zu erreichen, kaum
0,01 n. zu sein. Vielleicht wire eine solche Salzlésung fiir viele
physiologische Zwecke ideal; fiir manche ist sie es sicherlich nicht,
weil gewisse physiologische Funktionen, wahrscheinlich z. B. auch
die Muskelkontraktion, Carbonat-Ionen nicht entbehren konnen.
Um eine carbonathaltige Losung in ihrer [H-] konstant zu halten,
miifte man sie nicht mit reiner Luft oder Sauerstoff durchspiilen,
sondern mit Luft (oder O,), der eine bestimmte, ausprobierte Menge
C0,-Gas beigemischt ist. Gegen eine solche muf} sich nach kurzer
Zeit der Durchleitung eine bestimmte [H-] in der Losung konstant
einstellen. Setzt man der Losung eine Spur des vollig ungiftigen
Neutralrot zu, so kann man iibrigens wihrend des Versuchs die
Anderung des [H-] aufs feinste verfolgen.
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C. Die Messung der Wasserstoffzahl.

Die durch die Wasserstoffzahl definierte Reaktion einer
Lésung nennt man auch die ,aktuelle Reaktion® derselben.
Sie deckt sich in der Regel nicht ganz, meist sogar ganz und
gar nicht mit der alteren , Titrationsaciditat” bzw. ,Titrations-
alkalitat‘, welche durch die Anzahl cem einer normalen HCI
bzw. NaOH gemessen wird, die die Volumeneinheit der Lésung
beim Titrieren verbraucht, um die neutrale Reaktion anzunehmen.
Da sich aber herausgestellt hat, daf fiir alle chemischen und
biologischen Vorginge, die von der Aciditit der Losung be-
einfluBt werden, nur die aktuelle Aciditit maBgebend ist, so
erhellt die iiberwiegende Bedeutung derselben. Laf8t man bei-
spielsweise ein Ferment wie Trypsin u. dgl. auf das spaltbare
Substrat unter Zusatz ganz verschieden sauer oder alkalisch
reagierender Stoffe (Sduren, Alkalien, saure Salze, basische Salze,
Gemische aller dieser) wirken, so ist die Wirkung in allen denjenigen
Gemischen gleich, welche eine gleiche Wasserstoffzahl besitzen;
sie kann aber in Gemischen von gleicher Titrationsalkalitit
juBerst verschieden sein. Ich gebe folgendes Beispiel.

Lésung I Lésung 11 Lésung III

Opmm Na-phosph. (1)10 prim. Na-phosph. 5 prim.Na-phosph.,

100 10

0 ——gek. Na-phosph. 2 gek. Na-phosph. 1—2—6sek., Na-phosph.

10
[H]=2.10-8 2.10-8 2.10—7

lO

Titrationsacidi-
tit, ausgedriickt
elots 1006 som
welche com
der Losung bis 1 10 10
zum stark roten
Phenolphthalei-
numschlag ver-
brauchen

Von diesen 3 Lésungen hat I und II die gleiche Wirkung auf
die tryptische Verdauung, weil sie gleiche [H-] haben, und obwohl

sie verschiedene Titrationsalkalitat haben; dagegen hat I und IIT
sehr verschiedene Wirkung auf den tryptischen Prozel, obwohl
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sie gleiche Titrationsaciditdt haben, weil sie verschiedene [H']
besitzen.

Die Konzentration der Wasserstoffionen wird am besten mit
Hilfe einer physikalischen Methode gemessen, weil chemische
Methoden das Gleichgewicht der Losung, welches man zu erfahren
sucht, gleichzeitig verschieben, und zwar nur selten in einer so
einfachen Weise, daB3 man durch eine Rechnung das urspriingliche
Gleichgewicht rekonstruieren koénnte.

Die alteren Methoden der physikalischen Messung beruhen
darauf, dall es einige langsam verlaufende chemische Reak-
tionen gibt, deren Geschwindigkeit von der Wasserstoff-
ionenkonzentration der Losung in berechenbarer Weise beeinfluBlt
wird, z. B. die Spaltung des Rohrzuckers, Verseifung eines Esters
u. dgl. Diese Reaktionen erfiillen die gestellte Bedingung in mehr
oder minder hohem MaBe, daBl sie die [H-] wihrend ihres Ablaufes
nicht dndern, und sie stellten daher seiner Zeit einen grofien Fort-
schritt dar. Heute sind sie durch die vielseitigeren und sichereren
Methoden der Gasketten oder Wasserstoffkonzentra-
tionsketten und zweitens die Methode der Indikatoren
oder die kolorimetrische Methode verdringt. Die Konzentra-
tionskettenmethode wurde fiir physiologische Zwecke zuerst von
Bugarszki und Liebermann (22) eingefithrt. Sie ist die
universellere, fast stets anwendbare, genauere und, sie ist wenn
einmal der etwas komplizierte Apparat aufgebaut ist, in der
einzelnen Anwendung bei einiger Ubung leicht und sicher. Man
darf sie zu den groBten Errungenschaften der physikalischen
Biochemie rechnen. Die Indikatorenmethode erfordert weniger
Vorbereitungen, besitzt aber viele Fehlerquellen, ein beschrinkteres
Anwendungsgebiet, und ist auerdem von der Gaskettenmethode
abhingig, weil ihre Resultate nach derselben empirisch geeicht
worden sind. Sie verdient aber als einfach orientierende Vor-
prifungsmethode eine hohe Beachtung, und kann fiir einzelne
Objekte unter Umstéinden mit derselben Exaktheit ausgefithrt
werden wie die (Gaskettenmethode. Die colorimetrische Methode
ist der Gaskettenmethode in vereinzelten Fallen sogar iiberlegen,
nédmlich erstens bei Gegenwart von Stoffen, die die Elektroden
wvergiften, vor allem NH; und H,S, zweitens bei extrem salz-
armen (besser gesagt ,,pufferarmen‘) Losungen.
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1. Die Gaskettenmethode.

1. Prinzip der Methode. Die elektrische Potentialdifferenz,
welche eine metallische Elektrode gegen eine Losung annimmt,
ist abhéngig 1. von der Natur der Elektrode, 2. von der Natur des
Losungsmittels, 3. von der Konzentration der Losung an derjenigen
Tonenart, welche die Elektrode zu liefern vermag; also z. B. bei
einer Silberelektrode von der Konzentration der Losung an Ag:-
Tonen, bei einer Wasserstoffelektrode von der Konzentration
der Losung an H'-Tonen, 4. von der Temperatur. In allen physio-
logischen Versuchen ist das Loésungsmittel Wasser; und selbst
in den hochsten hier in Betracht kommenden Konzentrationen
geloster Stoffe iiberwiegt die Eigenschaft der Loésung als einer
whsserigen Losung so stark, da8 wir fiir unsere Zwecke die Natur
des Losungsmittels als konstant betrachten und dieselbe daher
vernachlidssigen kénnen. Von den anderen bestimmenden Grofien
hingt die GréBe des Potentials E nach Nernst in folgender
Weise ab, wenn die Elektrode einwertige Ionen liefert:

E =% T In % Volt. (1)

Hier ist R die sog. Gaskonstante, F bedeutet die Anzahl von
Elektrizitatseinheiten (Coulombs), welche 1 Mol eines einwertigen
Ions tragt (96,540); In ist der natirliche Logarithmus. T ist die
absolute Temperatur in Celsiusgraden, d. h. die gewdhnliche
Temperatur 4 2739. P ist eine fiir das betreffende Elektroden-
metall charakteristische Konstante, die Nernst die elektro-
lytische Lésungstension des Metalls nennt, und p ist der
osmotische Druck derjenigen Ionenart, welche dem Elektroden-
metall entspricht, in der Losung. Wollen wir dekadische Log-
arithmen anwenden, so kénnen wir dafiir schreiben

R P
E= F'T -0,4343-10g5-

Die Konstante FR~-U,4343 betrigt ein fiir allemal nach

Nernst 0,0001983, wenn wir die EMK in Volt angeben wollen,
und so ist schlieBlich

E = 0,0001983 . T -log% Volt. )
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2. Die Potentialdifferenz. Da wir nun keine allgemeine
Methode besitzen, um ein einzelnes Potential zu messen, sondern
in der Regel nur die Differenz zweier Potentiale messen konnen,
so besteht unsere Aufgabe darin, den Potentialunterschied der
zu priifenden Elektrode gegen eine ein fiir allemal willkiirlich
festgesetzte Normalelektrode zu bestimmen. Wenn man namlich
eine galvanische Kette aus der unbekannten Elektrode und der
Normalelektrode aufbaut, so ist die elektromotorische Kraft dieser
Kette identisch mit der Potentialdifferenz der beiden Elektroden.

Da wir nun stets Wasserstoffionenkonzentrationen messen
wollen, so wahlen wir als Elektrodenmetall stets metallisch leitenden
Wasserstoff. Derselbe wird dadurch erhalten, da man eine
Platinelektrode Wasserstoffgas absorbieren laf8t. Eine solche
Elektrode verhilt sich genau so, als ob sie nur aus metallisch
leitendem Wasserstoff bestinde, ebenso, wie z. B. ein Amalgam
aus dem edleren Quecksilber und dem unedleren Zink sich
elektromotorisch wie reines Zink verhilt. Als zweite Elektrode
wahlen wir ebenfalls eine Wasserstoffelektrode, und zwar eine
solche, welche eine Fliissigkeit mit genau bekanntem osmotischen
Druck der geldsten freilen Wasserstoffionen enthilt; es betrage
dieser p,. Das Potential dieser Ableitungselektrode ist alsdann

= 0,0001983 -'1' - log p£
0
und daher die elektromotorische Kraft der aus den beiden Elek-
troden zusammengesetzten Kette

E — 0,0001983 T log - — 0,0001983 - T log —-
1Y Po
— LT " Po
oder E = 0,0001983 - T - log o P
oder E = 0,0001983 Iog%’ Vols. 3)

Eine Kette, deren beiden Elektroden aus dem gleichen Metall
bestehen, und deren elektromotorische Kraft nur aus der Verschie-
denheit des osmotischen Drucks oder der Konzentration der
gelésten Ionen in den beiden Elektrodenfliissigkeiten resultiert,
nennt man eine Konzentrationskette. Wie man aus der
Formel 3 sieht, fallt die Konstante P aus der Formel fort, und
die EMK einer solchen Konzentrationskette hangt nur von der
Verschiedenheit des osmotischen Druck der gelosten Ionen ab.
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3. Die Konzentrationskette. Da nun in verdiinnten wisserigen
Lésungen der osmotische Druck einer gelosten Substanz ihrer
Konzentration proportional ist, so kann man statt des Ver-
haltnisses der osmotischen Drucke auch das Verhiltnis der
Konzentrationen, ¢, und ¢, schreiben, so dafl

E = 0,0001983 - T - log °—c° Volt 4)

wird. Hier bedeutet ¢ die Wasserstoffionenkonzentration der
unbekannten Losung, ¢, die der Normalelektrode. Da uns die
Wahl der Normalelektrode willkiirlich freisteht, so wollen wir
diejenige Wasserstoffelektrode als Normalelektrode wahlen, deren
Wasserstoffionenkonzentration = 1 ist, d. h. welche im Liter
1 g H:-Tonen enthilt oder ,einfach normal“ an H-Ionen ist. Eine
dazu geeignete Fliissigkeit wére z. B. eine einfach normale HCI-
Losung, welche bei Annahme totaler Dissoziation dieser Be-
dingung genau entsprechen wiirde. Da die Dissoziation nicht
total ist, so ist genauer eine etwa 1,25 fach normale HCI-Lisung.
Unter dieser Bedingung wird ¢, =1 und

E =0,0001983.T . log% Volt

oder E = —0,0001983T -logc Volt. 6)

Wenn wir die Wasserstoffionenkonzentration ¢ einer unbe-
kannten Losung bestimmen wollen, so werden wir in einer Kon-
zentrationskette ihre Potentialdifferenz E gegen die Normal-
Wasserstoffelektrode messen, und es ist dann

E
0,0001983 - T

Wir berechnen so also den Logarithmus der gesuchten
Wasserstoffionenkonzentration und kénnen den Numerus dazu aus
den Logarithmentafeln finden. Wir kénnen aber auch den Loga-
rithmus selbst angeben. Da nun alle in der Physiologie in Betracht
kommenden Wasserstoffionenkonzentrationen kleiner als lfach
normal sind, so wird log ¢ stets negativ, also — log ¢ stets positiv
sein. Der Ausdruck — log c ist daher ein sehr bequemes MaB fiir
die Wasserstoffionenkonzentration und wird von Sérensen als
der Wasserstoffexponent, py, bezeichnet. Es ist also

loge = —

=—loge= —— .
Pr 8¢ = 0,0001983 . T (6)
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Beispiel. Es sei die Potentialdifferenz E einer unbekannten
Losung gegen die Normalwasserstoffelektrode gefunden = 0,5 Volt
bei einer Temperatur von 27° (d. h. 300° abs.) Dann ist

_ 0,5
PE = 50001083 - 300
Die Angabe pg = 8,408 geniigt zur Charakterisierung der Wasser-
stoffionenkonzentration der Loésung. Um die H--Konzentration

selbst oder die ,,Wasserstoffzahl“ zu berechnen, schreiben wir
zunichst

= 8,408.

log [H'] = — 8,408.
Da wir in den Logarithmentafeln nur die Numeri positiver Man-

tissen finden, verwandeln wir — 8,408 in eine positive Mantisse
mit negativer Kennziffer:

— 8,408 = 4 0,592 — 9
und finden nunmehr aus der Logarithmentafel

[H:] = 0,000 000 003 91 norm. oder 3,91 - 109 norm.

4. Die theoretische Leistungsfihigkeit der elekirometrischen
Messung. Die so erhaltenen Zahlen sind oft auBlerordentlich Klein,
und dem Ungeiitbten mag es befremdlich erscheinen, mit so
extrem kleinen Werten tiberhaupt noch zu rechnen. In der
analytischen Chemie wire z. B. eine Chlorbestimmung, die einen
Gehalt von 3,91 -107° norm. Chlor im Liter ergibt, vollig illu-
sorisch und praktisch = 0 zu setzen; wir kénnten auch einen
Chlorgehalt von 3,91 -10—° und einen solchen von 3,91 - 1019 iiber-
haupt nicht unterscheiden, beide sind praktisch = 0. Das beruht
darauf, dafl alle analytischen Methoden einen gewissen unteren
Schwellenwert haben, bei dem ihre relativen Fehler so ungebeuer
werden, dafl wir praktisch die erhaltenen Zahlen alle = 0 zu setzen
berechtigt sind. Wir kénnen z. B. sagen, der Chlorgehalt einer
gegebenen Fliissigkeit betrigt weniger, als einem Tropfen einer
0,01 n . AgNO,-Lésung entspricht; eine genauere Angabe iiber
den wirklichen Chlorgehalt einer solchen Ldsung konnen wir
auf Grund irgendwelcher chemisch -analytischer Methoden
nicht machen. Bei der Gaskettenmethode liegt die Sache ganz
anders. Die relativen Fehler bei der Bestimmung sind genau
gleich groB, mogen wir Losungen von allerhéchster oder aller-
niederster H--Tonenkonzentration messen. Das kommt daher: Die
Messung selbst betrifft die elektromotorische Kraft; diese
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kénnen wir stets auf, sagen wir, 1 Millivolt genau messen, ob sie
groB oder kleinist. Die Fehlergrenzen bei der Messung einer
EMK betragen eine gewisse, additive, nicht prozentische (relative)
GroBe. Daher wird auch der Fehler des Logarithmus der
H--Konzentration stets eine gewisse, additive GréBSe, und die
Fehlergrenze in der Messung der H:-Konzentration selbst infolge-
dessen stets eine gewisse relative, prozentische sein.

Die Berechtigung dieser Auffassung erweist sich experimentell
dadurch, daB eine gute Reproduzierbarkeit der erhaltenen Zahl
3,91 - 1079 in Parallelversuchen bis auf wenige Prozente (etwa 59/,)
des Gesamtwertes besteht, wenn nur die Flissigkeit selbst
eine genau definierte Wasserstoffzahl besitzt.

Dies ist nicht immer ohne weiteres der Fall. Ein Beispiel
wird hieritber Klarheit verschaffen. Absolut reines Wasser, welches
iibrigens Neutralsalze wie CINa, enthalten darf, also z. B. absolut
reine physiologische Kochsalzlosung, hat bei 18° eine [H'] =
0,85 -10—7. LafBt man dieses Wasser nur kurze Zeit in Beriihrung
mit Luft, so nimmt es eine Spur Kohlensiure aus der Luft auf. In
maximo kann es etwa 0,059/, CO, aufnehmen. Eine solche, gegen
Luft mit CO,-Gleichgewicht gesetzte Losung hat aber in runder
Zahl eine [H']> 105 also iiber 10mal so viel H--Ionen als
reines Wasser. Je nach der zufillig aufgenommenen CO,-Menge
hat also eine physiologische ClNa-Losung eine [H-] zwischen
0,85 - 10~7 bis iiber 10~%, und sie wird sich innerhalb dieser Werte
fast unter den Hiéinden sndern. Es ist kaum méglich, zwei Probchen
eines ,,reinen‘* Wassers in die MefgefiBe mit so peinlichster Ver-
meidung der Beriihrung mit der Luft einzufiillen, daB man wirk-
lich gut ibereinstimmende Werte fiir die [H'] in beiden erhilt.

Ganz anders liegt die Sache, wenn die Lésung von vornherein
Stoffe enthialt, die die [H'] selbst bestimmen. Z. B. ist es fiir die
[H'] einer 0,01 n'HCI-Losung natiirlich ganz belanglos, ob sie auBer-
dem noch etwas CO, enthilt oder nicht, da ja die Dissoziation der
CO, durch die stirkere HCl doch vollig unterdriickt wird. Aber
auch Flissigkeiten, welche schwache Siuren und gleichzeitig Salze
derselben in nicht zu niederer Konzentration enthalten, sind gegen
kleine CO,-Mengen aus der Luft viel unempfindlicher. In einer
solchen Losung héngt nimlich nach S. 17 die [H'] nur
von dem Verhaltnis der Menge der Siure zu der ihres
Salzes ab. Haben wir z. B. eine Losung von 0,01 n CO, +
0,01 n'NaHCO; vor uns, so betrigt die [H'] derselben = 3 - 10~7.
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Nehmen wir den (natiirlich leicht vermeidbaren) Fehler an, daB
diese Flissigkeit die Halfte ihrer freien CO, verloren hitte, so wiirde
dieser enorme Verlust doch nur bewirken, daf3 die [H-] auf die
Hilfte herabgesetzt wiirde, 1,5-10—7. Oder nehmen wir an,
wir hatten eine Losung von 0,1 n primérem Natriumphosphat
-+ 0,1 n sekundirem Natriumphosphat, so hat diese Losung die
[H]=2-10"". Machen wir nun den ungeheuren Fehler, dieser
Fliissigkeit 0,01 n.CO, hinzuzufiigen, so wirde eine Umsetzung
eintreten, derart, da von den 0,1 Molen sekundidren Phosphats
(hochstens) 0,01 Mol in primires verwandelt werden kénnen
(unter gleichzeitiger Bildung von hochstens 0,01 Mol NaHCO;);
dann wire zum SchluB das Verhiltnis von primirem zu sekundérem
Phosphat nicht mehr 0,1:0,1, sondern 0,11:0,09, und die [H‘]
nicht mehr 2 - 107, sondern 2,4 - 107, also nur ein kleiner Fehler.
Solche Gemische schwacher Siuren mit ihren Alkalisalzen, welche
der Anderung der [H‘] durch zufillige Verunreinigungen einen so
hohen Widerstand entgegensetzen, nennt man nach einem von
Fernbach und Hubert (44) herrithrenden, besonders durch
Soérensen (211) eingefiihrten Ausdruck Puffer oder nach
L. Michaelis (117, 156) Regulatoren. Alle physiologisch in
Betracht kommenden Fliissigkeiten sind solche Puffer, und daher
sind diese Flissigkeiten sémtlich in ihrer [H-] sehr genau definiert
und gut meBbar.

5. Das Diffusionspotential als Fehlerquelle. Die beschriebene
Rechnung gilt fiir den Fall, dafl die elektromotorische Kraft
einer Konzentrationskette wirklich die reine Differenz der beiden
Elektrodenpotentiale darstellt. Dies trifft in Wirklichkeit nicht
streng zu, weil auch die Berithrungsstelle der beiden ver-
schiedenen Fliissigkeiten die Quelle eines Potentials ist und
somit die EMK der Kette mitbestimmt. Dieses ,,Diffusions-
potential® ist in der Regel nicht bedeutend, aber doch wohl zu
beriicksichtigen. Es gibt nun zwei Wege, dieses Diffusionspotential
mit in Betracht zu ziehen, erstens kann man es berechnen, zweitens
kann man es experimentell ausschalten. Die Berechnung ist nur
in besonderen Fillen relativ einfach auszufiihren; da es heute mit
Recht eingefithrt ist, das Diffusionspotential experimentell aus-
zuschalten, so wollen wir nur noch diese zweite Methode erdrtern.
Sie besteht darin, daB die beiden verschiedenen Flissigkeiten
nicht direkt miteinander in Berithrung gebracht werden, sondern
durch Vermittelung einer Elektrolytldsung von ganz bestimmter
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Zusammensetzung leitend verbunden werden. Diese Zwischen-
fliissigkeit muf, um ihren Zweck zu erfilllen, auf Grund
theoretischer Erwigungen folgende Beschaffenheit haben: es muB
eine moglichst hoch konzentrierte Losung eines sehr leicht
18slichen, bindren Elektrolyten sein, dessen Anion und Kation
moglichst gleiche Wanderungsgeschwindigkeiten haben. Diese
Bedingungen erfiillen eine gesiittigte Lésung von Ammonium-
nitrat oder von Kaliumchlorid. Da das erstere in Beriihrung
mit Alkalien Ammoniak abspaltet, ist seine Anwendungsmog-
lichkeit beschrinkt, und es wird fast nur die geséttigte KCl-Losung
angewendet. Gegen diese zeigen alle physiologisch in Betracht
kommenden Flissigkeiten ein Diffusionspotential von meist erheb-
lich weniger als 1 Millivolt, so daB es praktisch zu vernachlissigen
ist. Nur sehr stark saure und alkalische Fliissigkeiten kénnen etwas
groflere Diffusionspotentiale gegen die gesittigte KCl-Losung
zeigen; von physiologischen Fliissigkeiten braucht dieses nur bei
duBerst exakten Messungen des Magensaftes beriicksichtigt zu
werden, wo es auch nur unbedeutend ist. Dagegen wiirde es bei
der Anwendung z. B. einer 1/, norm HCl schon mit mehreren
Millivolt stérend ins Gewicht fallen.

6. Die Ableitungselektrode. a) Die /o n. HCl-Elektrode.
Dieser Umstand bringt es nun mit sich, daf die bisher von uns
gewahlte Normalelektrode mit einer 1,25 n. HCl-Lésung Schwierig-
keiten bietet. Thre Aciditét ist so groB, dafl ihr Diffusionspotential
gegen die gesittigte KCl-Losung nicht mehr zu vernachlissigen ist.
Es ist deshalb in der Praxis ratsamer, sich einer anderen Ableitungs-
elektrode zu bedienen.

a) Als solche kann z. B. eine 0,001 n. HCl-Losung verwendet
werden. Thr Diffusionspotential gegen die KCl-Losung ist sehr
klein, und kann noch bedeutend verringert werden, wenn man ihr
noch einen Gehalt von 0,1 n KCl zufiigt. Wihlen wir diese Elektrode
als Ableitung, so wird natiirlich die EMK der Kette, E,, eine andere
sein, jedoch 1aBt sich leicht berechnen, um wieviel die hier gemessene
EMK zu der verlangten EMK bei Anwendung der Normalelektrode,
E, verhalten wiirde.

Das Schema (Abb. 22) gibt dariiber Auskunft. Es ist nimlich

EMK = EMK -+ EMK
normal El/ zu messende E1 ~ normal E1/ fieeon Bl /1000 n El/ zut mess. El
oder

E —E, + E,
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E, wird durch die Messung bestimmt, und E,; 148t sich nach
der oben entwickelten Gleichung (4), S. 121

H ]der Normallosung
E, = 0,0001983 - T -log 7 [H'] der /1000 n.-Losung

berechnen. Die [H-] der Normallosung ist = 1; die der /1999 Salz-
siurelosung = 0,001 - o, wenn a den Dissoziationsgrad der Salz-

siure bedeutet. Dieser ist nun, wenn wir als Losungsmittel eine
0,1 n. KCl-Losung nehmen, = 0,84; so daB

El = 0,0001983 -T. lOg 6—6’6{0—81‘

also z. B. fiir 189 (291° abs.)

E, = — 0,0001983 - 291 - 3,076
E, = —0,1775 Volt.

£
Norma/= Zv /776"535/10’5
M= Llektroae £Llektrode
Y1000 /Gl =
Llektrode
[ JL J
Abb, 22.

Wenn also gegen die 1/;o9 n. Elektrode die Potentialdifferenz
E’ irgend einer Wasserstoffelektrode gemessen ist, so wire die
EMK E gegen die Normalelektrode:
E=E —0,1775
Und aus E kénnen wir wie oben (S. 121, (6)) die Wasserstoffionen-
konzentration berechnen. Es ist daher
) E —0,1775
log [H] = 5 6001983 - T'
E wird in der Regel selbst einen negativen Wert haben; es ist
nimlich negativ zu rechnen, sobald die [H:] der zu messenden
Losung kleiner als die der 0,001 n HCI ist; positiv nur in den
physiologisch selten vorkommenden Fillen, wo sie grofer ist.
b) Die Standardacetatelektrode. Da die 1/j49 n HCl-Losung
auf lange Zeit nicht haltbar ist und stirkere HCI-Losungen in
bezug auf die véllige Vernichtung des Diffusionspotential nicht
ganz einwandsfrei sind, wihlen wir lieber statt dessen eine
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andere Losung mit niederer, aber genau definierter [H']-Konzen-
tration, die dauernd haltbar ist. Als solche empfehle ich die
,,Standardacetatlosung®, bestehend aus

50 ccm n. NaOH
100 cem n. Essigsdure
350 ccm Wasser.

Dieses Gemisch ist sowohl in bezug. auf freie Essigsture
wie auf Natriumacetat 0,1 normal. Die Wasserstoffzahl dieser
Losung betrigt, wie man entweder durch Vergleichsmessung mit
der 17)%6 Salzsiureelektrode oder auf einem davon unabhéngigen,
theoretischen Wege nach Formel (10), S. 17, findet, = 2,35 - 10—
normal. Die Umrechnung einer gegen diese Elektrode gemessenen
EMK in die EMK gegen die Normalelektrode geschieht prinzipiell
auf dem gleichen Wege wie bei der 1/, n HCl-Elektrode.

¢) Die Kalomelektrode. Schlieflich ist es tiberhaupt nicht
notwendig, daB wir als Ableitungselektrode eine Wasserstoff-
elektrode wihlen. Es bietet in der Praxis meist Vorteile, sich irgend
einer haltbaren und gut reproduzierbaren Elektrode zu bedienen;
es ist nur notig, die Differenz dieser Elektrode gegen die Normal-
Wasserstoffelektrode ein fiir allemal festzustellen und den direkt
gemessenen Wert danach auf die Normalwasserstoffelektrode um-
zurechnen. Hierzu eignen sich eine Reihe von Elektroden (s.
Fr. Auerbach), (4), besonders Quecksilberelektroden, deren Her-

stellung in den beiden Modifikationen der ”T% Kalomelelektrode*

und der ,.gesittigten Kalomelektrode wir spiter beschreiben
werden. Die Elektroden haben den Vorteil, dafl sie im Gegensatz
zu den stets neu zu bereitenden Wasserstoffelektroden dauernd
gebrauchsfertig und haltbar dastehen.

7. Die Messung elektromotorischer Kriifte. Die eigentliche
Messung bezieht sich also stets auf eine elektromotorische Kraft.
Die beste Methode zur Messung derselben ist die Kompen-
sationsmethode von Poggendorff und Du Bois - Reymond.
Sie beruht auf folgendem Prinzip. Eine konstante Stromquelle A
(Abb. 23) von genau bekannter EMK sei durch den Schliefungs-
draht ABCA geschlossen. AB und AC stellen dicke, widerstands-
lose Drahte, BC einen diinnen, gleichm#Bigen, schlecht leitenden
Draht von bekannter Lange dar. Auf demselben befinde sich ein
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verschiebbarer Gleitkontakt D, der iitber den Weg DGH(
einen Nebenstrom zwischen den Punkten D und C herstellt
In diesemm befindet sich die zu messende Kette H und eir
MeBinstrument G. Die Xette H ist in derartiger Richtung
eingeschaltet, daf ihr Strom in entgegengesetzter Richtung zi
dem von der Stromquelle A kommenden Strom flieft. De
Widerstand des Nebenstromkreises DGHC sei sehr erheblicl
groBer als der der direkten Strecke DC. Die gesamte EMK de
Quelle A, E,, fillt zwischen den Punkten B und C ab. De
Potentialunterschied zwischen den Punkten B und C ist dahe

=EA‘
-4+

Vj
B A
-_A

+ 7| o o 500 [7] X X |00
2| o | o lawf2] x | x |ww
8| o o |a0vz| x x |20
5| o | o W 5 x x |00
79| o o |50]70) x x 150
20| o o oY 20) x x |20

V]

8 8

Gl -

H
Abb. 23. Abb. 24.

Der Potentialabfall zwischen.D und C, Ep  verhilt sic
nun zu diesem gesamten Potentialfall wié der Widerstand
Widerstand g, oder, bei gleichem Querschnitt des Drahtes B
wie die Strecken DC: BC. Daher ist der Abfall ;¢

DC
Ep—c=Es 55

Wenn man nun den Gleitwiderstand D so reguliert, daf d
MefBinstrument G Stromlosigkeit anzeigt, so ist die EMK d
Kette H gleich dem Potentialabfall y, , und

DC
EH:EA.EC*
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An Stelle des Drahtes BC kann man auch zwei Widerstands-
sitze benutzen (Abb. 24). Man lege zunichst die Stopsel des
einen (linkén) Rheostaten ganz beiseite. Wenn man nun z. B.
den Stépsel ,,10 Ohm* aus dem rechten Rheostaten fortnimmt
und an die entsprechende Stelle des linken einsteckt, so bleibt
der Gesamtwiderstand zwischen B und C, wie bei der Draht-
anordnung, der gleiche, aber der auf die Strecke DC fallende
Anteil des Widerstandes wird verindert, wie durch die Ver-
stellung des Gleitkontaktes D in Abb. 23.

Die EMK der Stromquelle A mufl bekannt sein. Sie wird
durch Vergleich mit einem ,,Normalelement* vor jedem Versuch
bestimmt, indem man diese an Stelle von H einsetzt und durch
das Kompensationsverfahren die EMK der Stromquelle A feststellt.

Voraussetzung fiir die strenge Giiltigkeit dieser Betrachtungen ist
folgendes. Der Widerstand des Nebenstromkreises DGHC mu8 auBerordent-
lich groB im Vergleich zu dem der direkten Strecke DC sein, so daf die
Stromleitung zwischen D und C durch den Nebenstromkreis nicht merk-
lich erhoht wird. Anderenfalls ist der Potentialabfall zwischen D und C
aus den Liangenverhiltnissen von DC und CD nicht genau berechenbar.
Es muB also fiir sehr groBe Widerstinde im Nebenstromkreis gesorgt
werden. Das besorgt in der Regel der sehr groBe Widerstand des ein-
geschalteten Elektrometers und der Gaskette selbst. Anordnungen, welche
den Widerstand im Nebenstromkreis vermindern sollen (um z. B. die Aus-
schlige des Elektrometers wesentlich zu vergrofiern), miissen daher ver-
mieden werden.

8. Die Einrichtung des Apparates. (Fig. 25.) Die ganze Apparatur
der Gasketten enthilt demnach

1. die Stromquelle,

2. den Hauptstromkreis (Abb. 23 und 24, ABDC, Abb. 25,
,,1¢), enthaltend

a) Leitungsdrahte,

b) einen Stromschliissel,

¢) die beiden Rheostatenkisten,
d) einen Vorschaltwiderstand.

3. Den Nebenstromkreis (Abb. 23 und 24, DCHG, Abb. 25

2, 3%), enthaltend
a) die Gaskette,
b) das MeBinstrument,
c) einen Stromschliissel, den Umschalter und Leitungs-
drihte,
d) das Normalelement.
Michaelis, Wasserstoftionenkonzentration. 9
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Wir beschreiben diese Einzelteile gesondert.
a) Der Hauptstromkreis:

1. Die Stromquelle. Als solche benutzt man am besten
einen einzelligen Bleiakkumulator, dessen sonstige Eigenschaften
(Kapazitat u. dgl.) belanglos sind. Derselbe wird geladen, indem
man seinen positiven Pol mit dem positiven Pol einer gewohnlichen
Gleichstromleitung, den negativen mit dem negativen Pol
derselben unter Zwischenschaltung eines Widerstandes, etwa einer
Glithlampe, verbindet. Die Ladung erfordert je nach der Kapazitit
des Akkumulators verschiedene Zeit, 3—10 Stunden; sie mufl so
lange geschehen, bis eine deutlich horbare Gasentwicklung im
Akkumulator eintritt. Nach beendeter Ladung vermeide man,
den Akkumulator kurz zu schlieBen, weil er dadurch dauernd un-
brauchbar werden kann. Die normale Spannung eines einzelligen
Akkumulators betrigt 1,95—1,85 Volt. Ein frisch geladener
Akkumulator hat die erste Zeit eine noch hohere, aber nicht kon-
stante Spannung infolge der Beladung mit Wasserstoff- und Sauer-
stoffgas. Man benutzt den Akkumulator, wenn er frisch geladen ist,
zur Messung erst, nachdem er einige Stunden durch einen Wider-
stand von 1000—2000 Ohm geschlossen gewesen ist, d. h. also durch
den Widerstand des Hauptstromkreises des zusammengesetzten
Apparates. Spiaterhin braucht man den Akkumulator vor der
Messung nur etwa !/, Stunde vor der Benutzung zu schliefen,
um eine lange anhaltende Konstanz der EMK zu erhalten.
Die Spannung des Akkumulators halt sich dann auch bei taglicher
Benutzung mehrere Wochen in der brauchbaren Héhe um 1,9 Volt.
Die Spannung hilt sich recht konstant, aber doch nicht so, daB es
nicht notig wire, sie unbeobachtet zu lassen. Man muB vielmehr
die Spannung jeden Tag feststellen und etwa jede Stunde, wihrend
man miBt, kontrollieren. Dies geschieht mit Hilfe eines Normal-
elements. (S. unten.)

2. Die Leitungsdrdahte. Als solche benutze man nur
bestisolierte Drahte mit Guttaperchaiiberzug. Drihte, die nur mit
Seide besponnen sind, kénnen, wenn sie spurweise feucht sind,
durch Beriihrung mit anderen Driahten oder Metallteilen des Appa-
rates, ja sogar mit dem Tisch, zu groBen Fehlerquellen Anla8 geben.
Die Drahte des Hauptstromkreises diirfen keinen meBbaren Wider-
stand haben, miissen ca. 1 mm dick und nicht tiberfliissig lang sein.

3. Der Stromschliissel dient nur zum Offnen und SchlieBen
des Akkumulatorstromes. Derselbe mufl wihrend der ganzem
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Dauer einer Messung geschlossen bleiben. weil ein frisch geschlos-
sener Akkumulator oft noch nicht seine definitive Spannung zeigt,
sondern sich etwas #ndern kann.

4. Die beiden Rheostatenkiisten. Sie enthalten zweckmaBig
je folgenden Widerstandssatz

1x 1 Ohm
2x 2 Ohm
1x 5 Ohm
2 x 10 Ohm
2 X 20 Ohm
1 X 50 Ohm
1 x 100 Ohm
2 x 200 Ohm
1 x 500 Ohm

Zusammen 1110 Ohm.

Die Messingkontakte der Widerstandskiisten iiberziehen sich
leicht mit einer schlecht leitenden Oxydschicht, die zu den aller-
grobsten Fehlern fithren kann. Man vermeidet diese Uberziige
durch hiufiges Putzen mit Petroleum, welches auch einmal ent-
standene Uberziige leicht fortnimmt. Am einfachsten benetzt
man die ganze Metalleiste des Rheostaten mit etwas Petroleum.
Die Ausbreitung desselben geschieht im Gebrauch spontan. Ein-
mal oxydierte Stopsel werden mit einem mit Petroleum befeuchteten
Tuch abgerieben. Schlechte Kontakte suBlern sich z. B. in der
Weise, daBl im Gebrauch der 5-Ohm Widerstand nicht die gleiche
Wirkung wie die Summe 2 4 2 + 1 Ohm hat. Ist das der Fall, so
reinige man den Apparat sofort grimdlich mit Petroleum. Bei
alten, vernachlissigten Apparaten wird man auch wohl mit
Schmirgelpapier nachhelfen miissen.

Das Hineinstecken der Stopsel muB unter leichtema Druck mit
einer schraubenartiz drehenden Bewegung geschehen. BloBes
Hineinstecken gibt nicht immer einen sicheren Kontakst.

5. Der Vorschaltwiderstand, dessen Anwendung erst
weiter unten besprochen wird, ist nicht absolut notwendig, aber
fiir- die Bequemlichkeit bei dauernder Arbeit kaum entbehrlich.
Er besteht zweckmiBig aus zwei zusammengekoppelten regulier-
baren Gleitwiderstdnden, der eine grob, der andere fein regulier-
bar, zusammen bis zu etwa 1200—1300 Ohm enthaltend. Eine
Graduierung dieses Gleitwiderstandes ist iiberflissig.
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b) Der Nebenstromkreis. 1. Das MeBinstrument. Am
meisten zu empfehlen ist das Capillarelektrometer, und zwar
seine geschlossene Form. Ich beschreibe folgendes Modell,
welches auf meine Veranlassung angefertigt wird. Andere Modelle
werden danach leicht verstanden werden.

Das Capillarelektrometer besteht aus derh Elektrometer-
rohr, dem Stativ, dem Mikroskop und dem KurzschluB8.

M M

$/
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+4:50,

4,50,

Abb, 26. g

Capillarelektrometer, &ltere, offene

Form nach Wilh. Ostwald, nebst Abb, 27.

schematischer Darstellung der Kurz-  Capillarelektrometer, neue, geschlos-
schluBverbindung (¢) desselben. sene Form (nach Luther).

In fertig zusammengesetztem Zustand hat das Capillarelektro-
meter die Anordnung der Abb. 25.

1. Das Elektrometerrohr besteht aus einem (lasrohren-
system, welches frither beiderseits offen war (Abb. 26), jetzt
aber erheblich vorteilhafter in der Regel nach Luther oben
geschlossen hergestellt wird (Abb. 27) und mit Quecksilber und
Schwefelssure: gefilllt ist. Das oben geschlossene Rohr wird
zum Gebrauch folgendermaflen vorbereitet: Durch geeignetes
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Kippen bringe man den grofiten Teil des Quecksilbers zunsichst
in dasjenige der beiden langen vertikalen Glasrohre, welches
am unteren Ende nicht zu der Kugel erweitert ist. Nun-
mehr halte man das Rohr in fast senkrechter Stellung, so dafi
das mit der Glaskugel versehene Ende ein klein wenig nach
unten geneigt ist, und lasse so viel Quecksilber in die Glas-
kugel iiberflieBen, als von selbst iibertropft. Der Queck-
silbermeniscus zieht sich dann in den capillaren Teil des Glas-
rohres zuriick und bleibt an derjenigen Stelle stehen, die durch
ein aufgekittetes Deckglas fiir den Zweck des Mikroskopierens
geeignet ist.

Nunmehr wird das Rohr wie in der Abbildung 25 sichtbar
montiert.

2. Das Stativ hat den Zweck, das Elektrometerrohr vor dem
Mikroskop in geeigneter Stellung zu fixieren. Man bringe zunschst
durch die groben Einstellungen a und b (Abb. 25) den Meniscus an-
nihernd in die richtige Stellung vor das Mikroskop und stelle dann
mit den Mikrometerschrauben A, B, C den Meniscus genau ein. Die
Schraube A bewirkt Hebung und Senkung, B Vorwirts- und Riick-
wirtsstellung, also scharfe Einstellung des Mikroskops, und die
an dem Mikroskop befindliche Schraube C bewegt dieses seitlich.

3. Der KurzschluB ist zweckmiBig auf dem Full des Stativs
aufgeschraubt. Er besteht aus zwei Klemmschrauben und einem
Tauchkontakt. Das eine Ende des Tauchkontaktes ist ein mit
Quecksilber zu filllender Glasnapf, welcher durch einen Platindraht
mit der einen Klemmschraube verbunden ist. Das andere Ende
des Kurzschlusses ist ein erschiitterungsfrei bewegliches
Metallhebelchen, welches durch eine Kupferlitze oder besser durch
einen Schleifkontakt mit der anderen Klemmschraube verbunden
ist. Man verbinde je eine Klemmschraube des Elektrometer-
rohres mit je einer Klemmschraube des Kurzschlusses durch je
einen gut isolierten, diinnen Kupferdraht. Die beiden Klemm-
schrauben bilden gleichzeitig die Zu- und Ableitung des zu messen-
den Stromkreises. In diesem Stromkreis befindet sich ein Strom:
schliissel zum Offnen und SchlieBen des Stromes.

Die Ruhestellung des Instrumentes soll stets folgende sein:
Kurzschlu des Elektrometers geschlossen, Stromschliissel des
(Neben-) Stromkreises gedffnet. Bei der Messung wird zuerst der
Kurzschlull gedtfnet, unter mikroskopischer Kontrolle des Queck-
silbermeniscus des Capillarelektrometers. Dieses muf} absolut still
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stehen bleiben. Ist das nicht der Fall, so schlieBe man den Kurz-
schluB wieder so lange, bis ein nochmaliger Versuch vélligen
Stillstand ergibt. Jetzt wird der Stromschliissel geschlossen und
gleichzeitig beobachtet, ob der Meniscus in der Capillare steigt
oder fallt. Dann O6ffne man den Stromschliissel wieder und
schlieBe den Kurzschluf, wonach der Meniscus rasch in seine
Ruhelage zuriickkehrt.

Der Stromschlufi darf, solange durch das Kompensationsver-
fahren nicht ganz oder annihernd (auf einige Millivolt) Stromlosig-
keit herrscht, nur fir einen Augenblick geschehen. Andernfalls
wird das Elektrometer ,,polarisiert”, d. h. es bewegt sich, wenn
man den vorher geschlossenen Kurzschluf o&ffnet, von selbst,
ohne dafBl man den Stromschliissel schlieBt. Alsdann lasse man
das Elektrometer bei geschlossenem KurzschluB so lange stehen,
bis die Polarisation voriiber ist. Ist die Polarisation durch ver-
sehentlichen starken Stromdurchgang sehr stark oder hat sich
gar ein Wasserstoffblischen iiber dem Meniscus gebildet, so
nehme man das Elektrometerrohr heraus und erzeuge wie oben
beschrieben einen neuen Quecksilbermeniscus. Man lasse dann
das Instrument mit geschlossenem Kurzschlu8 lingere Zeit stehen,
bis es wieder empfindlich und polarisationsfrei geworden ist.

Wenn der Strom durch Verschiebung des MeBdrahtes bzw.
durch Umstopseln der Rheostaten so weit kompensiert ist, daf nur
noch ein minimaler Ausschlag des Elektrometers eintritt, ist es
oft vorteilhaft, das Elektrometer in anderer Reihenfolge zu
schlieBen. Man offne erst den KurzschlufB, schlieBe den Strom-
schliissel 1—2 Sekunden lang und beobachte jetzt, ob beim
nunmehrigen SchlieBen des Kurzschlusses der Meniscus
guriickzuckt. Wenn diese Beobachtung geschehen ist, 6ffne man
den Stromschliissel sofort wieder.

Mitunter kommt es vor, dafl ohne fehlerhafte Behandlung des Elektro-
meters eine Bewegung des Meniscus nach dem Offnen eintritt. Erfolgt
dieselbe duBerst langsam, erst nach mehreren Sekunden bemerkbar werdend,
so fallt sie nicht ins Gewicht. FErfolgt sie aber schneller, so ist das Elektro-
meter zur Zeit schlecht brauchbar. Die Ursache liegt in einer mangelnden
Isolation an irgend einer Stelle. Manchmal berubt diese aber nicht auf
einer Fehlerhaftigkeit der Leitungen, sondern auf Feuchtigkeitsbeschligen.
Man bemerkt dann folgendes. Ist der Hauptstromkreis des Akkumulators
geschlossen, so bewegt sich das Capillarelektrometer nach Offnung seines
Kurzschlusses, obwohl der Stromschliissel des Nebenstromkreises gedffnet
geblieben ist. Unterbricht man den Hauptstromkreis, so tritt die Erschei-
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nung nicht ein. Es wird also von dem Hauptstrom durch vagabundierende
Nebenleitung iiber Tisch, FuBboden u. dgl. etwas in das Elektrometer ge-
schickt. Manchmal gelingt es, die Erscheinung zu vermindern, indem
man das Elektrometer auf einen Paraffinblock oder eine Glasplatte setzt.
Gelingt es nicht, so sind an dem Tage alle Messungen moglicherweise
mit einem kleinen Fehler behaftet. Besonders auffillig ist diese Stérung,
wenn sich in dem Zimmer ein warmes Wasserbad mit groBer Oberfliche
befindet. Daher ist es auch nicht méglich, die Elektroden zur besseren
Konstanthaltung der Temperatur in ein Wasserbad zu versenken. Man
erhslt dann stets schwankende Werte infolge der Feuchtigkeitsiiberzuge
an allen offenen Metallstellen.

Man denke iibrigens auch stets an folgende Fehlerquelle. Es sei z. B,
der Stromschliisselkontakt oder irgend ein durch eine Schraube her-
gestellter Kontakt mit einer sehr diinnen feuchten Oxydschicht bedeckt.
Dann kann eine Stromleitung noch vorhanden sein, aber die Leitung
durch diesen Kontakt ist dann nicht mehr metallisch, sondern elektrolytisch,
und daher selbst die Quelle eines Potentials. Auf diese Weise kann man sehr
grobe Fehler machen. Héufiges Abreiben aller Kontaktstellen mit, Petroleum
schiitzt vor solchem Vorkommnis sicher.

2. Der Stromsc<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>