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Sonderdruck
aus ,,Biochemische Zeitschrift, Bd. 194.
Julius Springer, Berlin.

Beitrag zur Berechnung eines tierkalorimetrischen Versuches.

Von
Paul Héri.

(Aus dem physiologisch-chernischen Institut der kénigl. ungar. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 19. Januar 1928.)

Soll an einem Tiere die Wiarmeproduktion durch direkte Kalori-
metrie, also aus seiner Wiarmeabgabe, bestimmt werden, so mu zu der
Wirme, die von gewissen Teilen des betreffenden Apparats (ein-
geschlossene Luft, durchstromendes Wasser, Lotstellen) registriert wird,
die Wirme hinzuaddiert werden, die zur Verdampfung von Wasser
verwendet und in der erwiirmten Ventilationsluft entfithrt wird. Aufler-
dem mufl aber an dieser gesamten Wirmeabgabe eine Korrektion
angebracht werden fiir die Anderung, die die Kérpertemperatur und das
Korpergewicht des Tieres wiahrend der Versuchsdauer erleiden. Denn,
wenn z. B. die Korpertemperatur bei unverindertem Korpergewicht
abgenommen hat, so gilt die auf diese Weise an die Umgebung ab-
gegebene Wirme ebensowenig, wie die von einem Kadaver abgegebene
als produzierte Wiarme. Oder hat bei unverédnderter Koérpsrtemperatur
wiahrend der Versuchsdauer ein Verlust am Korpergewicht stattgefunden,
so ist es klar, daB Kohlendioxyd, Wasserdampf, Harn und Kot, aus
denen der Verlust besteht, und die den Korper des Warmblitters mit etwa
380 C verlassen und sich alsbald auf die Temperatur des Tierraumes des
Apparats abkiihlen, hierbei eine entsprechende Wirmemenge an den
Apparat abgeben, die nicht als produzierte Warme in Anschlag gebracht
werden darf; ebensowenig, wie diejenige Wirmemenge, die etwa von
einer frisch amputierten, neben das Tier in das Kalorimeter hingelegten,
rasch abkiihlenden Extremitit abgegeben wiirde. Es miissen vielmehr
von der gesamten Wirmeabgabe des Tieres Betrige entsprechend der
verringerten Korpertemperatur und dem verringerten Korpergewicht als
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92 P. Héri:

Korrektion abgezogen werden, deren GréBe auch von einer etwaigen
Anderung der Temperatur des Tierraumes abhiingig ist. (Hat, wie es
auch vorkommen kann, die Kérpertemperatur des Tieres wihrend der
Versuchsdauver zugenommen, oder hat das Tier sein Korpergewicht
infolge von Nahrungsaufnahme im Xalorimeter vermehrt, so muf}
eine entsprechend berechnete Wirmemenge als Korrektion zu der ge-
samten Warmeabgabe hinzuaddiert werden.)

Fir diese Korrektionen hat Prof. Karl Tangl von der philo-
sophischen Fakultdt der Universitét Budapest zum Gebrauch fiir meine
tierkalorimetrischen Versuche eine Formel abgeleitet, die ich seinerzeit
mitgeteilt habe und fiir die ich an dieser Stelle besten Dank quittiere.
Die Ableitung der Formel lautet wie folgt.

Wird die Korpertemperatur des Tieres am Anfang des Versuchs
mit @,, am Ende des Versuchs mit @, bezeichnet, wobei @, > 0,,
wird ferner angenommen, dal der Temperaturabfall wihrend der ganzen
Versuchsdauer T gleichmiBig vor sich gegangen ist, so betrigt nach

0,—06
Ablauf einer Zeitdauer ¢ der Abfall JT 2.4, die Korpertemperatur @

des Tieres
G, —
6 =0, 1 %, 6

der Abfall d@ nach einer sehr geringen Zeitdauer d¢ aber

_96,—06

<_2 . G R .
a0 Rl (1T

Wird die aus der Temperatur der ein- und der austretenden
Ventilationsluft berechnete mittlere Temperatur des Tierraumes am
Anfang des Versuchs mit &, am Ende des Versuchs mit &, bezeichnet,
wird ferner angenommen, da8 die Anderung dieser Umgebungstemperatur
wihrend der ganzen Versuchsdauer T gleichmiflig vor sich gegangen

ist, so betrigh nach Ablauf einer Zeitdauer ¢ diese Anderung '&i; 2, t

die Umgebungstemperatur & aber
9 — By

I = ,ﬂ'] — e

L (T11)

Wird das Koérpergewicht des Tieres am Anfang des Versuchs mit
M,, am Ende des Versuchs mit M, bezeichnet, wobei M; > M,, wird
ferner der Gewichtsverlust M; — M, wihrend der ganzen Versuchs-
daver T mit m bezeichnet, daher

m = M, — My; avy
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Berechnung eines tierkalorimetrischen Versuches. 93

nimmt man ferner an, daB die Abnahme des Korpergewichts wahrend
der ganzen Versuchsdauer gleichmaBig vor sich gegangen ist, so wird
nach Ablauf der Zeitdauer ¢ das Kérpergewicht M des Tieres

M,— M m
M=M — ——lfTsz.i—.;Ml__T.g, V)
der Gewichtsverlust dM nach der sehr geringen Zeitdauer di
m
dM —= T dt (VI)

betragen.

Aus dem Abfall der Korpertemperatur und der Abnahme des
Korpergewichts soll nun die Wirmemenge, die von der gesamten
Wairmeabgabe in Abzug zu bringen ist, zunéchst fiir den in Tierversuchen
kaum je verwirklichten Fall berechnet werden, wenn zwischen der
Temperatur des Tierkérpers und des Tierraumes kein Unterschied
besteht. Ist nimlich ¢ die spezifische Warme des Tierkorpers, und betréigt,
wie oben angenommen wurde, nach Ablauf der Zeitdauer ¢ seine Korper-
temperatur @, sein Korpergewicht M, so ist, wenn seine Korpertempe-
ratur wihrend der sehr geringen Zeitdauer d¢ um d® abnimmt, die
hieraus resultierende, in Abzug zu bringende Wirmeabgabe ¢ . M . d@;
auf die ganze Versuchsdauer umgerechnet. betrigt diese Wirmemenge

T T

fe.M.d0 =c[M.d6.
0 o
Da aber nach (V) M = M, —; - ¢, nach (II) aber d @ - Q]ngz cdt.

so betriagt die in Abzug zu bringende Wirmemenge
T

@, -6 6 \
:c\<M1~ S ?,~@1T02-t-dt)
0 ’l‘ {‘.
:C-M1~Qlf;—(‘r’)—ggdt-~c‘?;w—@l—_q—:—gﬁ‘t-dt.

U 0
Dieser Ausdruck geht aber, da
r T
fdt =1 und [tat = }712
0 6
tber in

¢ M. (0;-8,) -7 (0, -0, = c. (M, )-8, (V1)



94 P. Héri:

Der unter (VII) verzeichnete Ausdruck wiirde die abzuziehende
Wirmemenge in dem Falle bedeuten, wenn die Temperatur des Tier-
kérpers und des Tierraumes dieselbe wire. Nun ist aber die mittlere
Temperatur des Tierraumes stets weit niedriger als die des Tierkorpers;
daher muB die vom Tiere wihrend der sehr geringen Zeitdauer di
verlorene Koérpermasse d M, die urspriinglich die Temperatur @ des
Tierkérpers hatte, sobald sie den Tierkérper verlaft, die niedrigere
Temperatur & des Tierraumes annehmen. Die Warmemenge, die dem
Apparat auf diese Weise mitgeteilt wird und in Abzug gebracht werden
muB, betrigt, wenn man fiir die verlorene Korpermasse dieselbe
spezifische Warme annimmt, die der iibrige Tierkorper hat,

c-dM(@®—9) baw. c- 2’3 (© — 9)dt,

m .
wenn man nach VI fiir d M den Wert T dt einsetzt., Fir die ganze

Versuchsdauer T wird aber diese Wiarmemenge
T

c-%-j(@——ﬂ)dt

0
betragen bzw., wenn man fiir @ und fiir & die betreffenden Werte aus (I)
und aus (ITI) einsetzt,

T
0, -0, 9, — 9,
c.,;ﬁ’ “(@1 — 1 7 Q%.t_ﬂ1+ WI“Tiqu -t>dt
0
T T
s \ m /@y — 0, & — P\
= o (6 — «‘h)-J at—e (S _"”'"’f"“ﬂ tdt.

Da wieder
T T
fde =T wnd [rdt— |72
0 ]
geht obiger Ausdruck iiber in
6, 6, v Ty
com (83— — G by —
O+0, 9+,
— . 111
5 5): (VI
Dann betriigh aber die gesamte in Abzug zu bringende Warmemenge
aus (VII) und (VIII)

:C.m.(

¢ -(M] — z;>(@1 —0,) + ¢- m(@lfg(% - ?h‘%?&)
— o My (@, — Oy) + c-m- (0, ’7,1.i"??‘). (IX)

N &
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Berechnung eines tierkalorimetrischen Versuches. 95
Ersetzt man hier nach (IV) m durch M; — M,, so erhilt man
big i
6. My (@, — 0y) +o. (M, — My (0, 1T 2)

2
:C.M1.<@1_31;;?,,2)#0.]1[2(@2_@). (X)
Dies ist die Formel der Korrektion, die an der gesamten Wéirme-
abgabe angebracht werden mufl, um aus dieser die Wirmeprodukiion
zu erhalten. Setzt man in Formel (X) fiir ¢ den von F.G. Benedict
empfohlenen Wert 0,83 ein, ersetzt ferner obige Buchstabenzeichen
durch solche, die vom Biologen leichter benutzt werden kénnen, indem

®, = KT, (Koérpertemperatur am Anfang des Versuchs),

@y, = KT, ( " + Ende v )

M, = G, (Korpergewicht » Anfang wo)

M2 — Ge ( i 1 Ende ” ” )
'9171‘;1‘}72 = TT (mittlere Temperatur des Tierraumes, berechnet

aus der Temperatur der ein- und austretenden
Ventilationsiuft am Anfang und am Ende des
Versuchs),

so geht Formel (X) iiber in
083.G,(KTy —TT) 083 -G (KT, —TT)L. (XI)

! Iirsetzt man im Ausdruck (IX) nach (IV) JM, durch M, + m, so
erhalt man:

c(My + m)(0,— 6,) + c.m(Og— 3—1—_3;—3?—)
=C.My0,4+cm6,—c.My,. 6, —cm8, + c.m. 92~cmf¢{1—§—ﬁ
= ¢.M,(6,— 6,) + c,m(@] — ,‘?1_'2*,‘21>

bzw. unter Benutzung obiger Buchstaben:

0.83.G,(KT,—KT) + 0,83(G,—G) (KT, — TT).

Diese Formel habe ich seinerzeit in meiner Abhandlung ,,Elektrische Kom-
pensationskalorimetrie* in Abderhaldens Handb. d. biolog. Arbeitsmethod.,
Abt. 1V, S. 748, angegeben. Allerdings hat sich daselbst ein Fehler ein-
geschlichen, indem im letzten Gliede K T, statt KT, gesetzt wurde, dem-
zufolge ich dort gesagt habe: ,,Wir fiihren diese Berechnung, von einer
geringen Anderung abgesehen, #hnlich aus, wie sie von Benedict empfohlen
wird“. Die richtig gestellten Formeln (X) und (XI) unterscheiden sich
nicht von der, die Benedict z. B. in ,,The influence of inanition on meta-
bolism*, S. 49 und 50 anwendet.



Sonderdruck
aus ,, Biochemische Zeitschrift, Bd.194.
Julius Springer. Berlin.

Uber die Reduktionsfihigkeit chemisch reiner Glucuronsiure.

Von

Georg Scheff (derzeit in Pécs).

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 19. Januar 1928.)

Mit 1 Abbildung im Text.

An Bestrebungen, die Glucuronsiure im Harn zu bestimmen und
dadurch Einblick in manche derzeit so gut wie unbekannte Stadien
der Kohlehydratverbrennung zu gewinnen, hat es nicht gefehlt, ohne
jedoch, daB viel Ersprielliches erreicht worden wire. Von den ver-
schiedenen Prinzipien, auf die eine Bestimmung gegriindet werden
konnte, kime die Reduktionsfahigkeit der freien Glucuronsiure, ferner
die bekannte Reaktion mit Phloroglucin in stark salzsaurer Losung in
Betracht.

Csonka! fithrte Reduktionsbestimmungen an der Benzoylglucuronsiure
mittels der von Benedict vorgeschriebenen Lésungen aus und berechuete
die Ergebnisse auf Grund der Annahme, da die Glucuronsiure Xupfer
im selben Verhiltnis weniger als Traubenzucker reduziere, als ihr Molekiil
um 194 : 180 grofer ist, dabei aber wie jener nur eine reduzierende COH-
Gruppe enthélt. Auf derselben Bahn bewegen sich die Ausfithrungen von
Quick? iiber das Verhalten der Mentholglucuronsiure in den Reduktions-
proben.

Wihrend ich in einer fritheren Mitteilung® die Orcinprobe, aller-
dings nicht fiir den Harn, sondern blof fiir die aus dem Harn isoliertc
freie und gepaarte Sdure, zu einer spektrophotometrischen Methode
ausgearbeitet habe, will ich in nachstehendem iiber Versuche berichten,
in denen ich die Reduktionsfihigkeit chemisch reiner freier Glucuron-
siure und des mentholglucuronsauren Ammoniums bei verschiedenen
Konzentrationen bestimmt habe.

1 Journ. of biol. Chem. 60, 545, 1924.
2 Ebendaselbst 61, 667, 1924.
3 Diese Zeitschr. 183, 341, 1927.
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(. Scheff: Reduktionsfahigkeit chemisch reiner Glucuronséure. 97

Dabei konnte es auch theoretisch von Interesse sein, festzustellen,
wie sich das an Zuckern so merkwiirdige Verhiltnis zwischen redu-
zierendem Prinzip und Reduktionsprodukt an der Glucuronsiure ge-
staltet ? Ferner ob dieses Verhiltnis, wie an den Zuckern, auch fiir die
verschiedenen Konzentrationen jeweils empirisch festgestellt werden
mufl oder aber ein stochiometrisches ist?

Das Glucuronsgurepriparat, das ich benutzt habe, war dasselbe,
das mir seinerzeit zu den spektrophotometrischen Versuchen diente, und
das ich der Giite des Prof. F. Ehrlich verdanke!; das mentholglucuronsaure
Ammonium aber, das ich an mit Menthol behandelten Kaninchen erhielt,
war dasselbe wie das, aus dem Prof. Ehrlich die freie Glucuronséure dar-
gestellt hat.

Als einer der besten Methoden habe ich mich der Shaffer-Hartmann-
schen? bedient, die an nicht jedem zugénglicher Stelle mitgeteilt, nach-
stehend kurz beschrieben werden soll: In ein gréBeres Reagenzglas werden
je b cem des Reagens und der zu prifenden Lésung eingefiillt, wobei aber
letztere in 5 ccm nicht mehr als etwa 0,002 g des Stoffes geldst enthalten
soll. Das Reagens enthalt 5,0 g kristallisiertes Kupfersulfat, 7,5 g Wein-
séure, 40,0 g wasserfreies kohlensaures Natrium, 10,0 g Jodkalium, 0,7 g
jodsaures Kalium und 18,4 g oxalsaures Kalium im Liter. Man versenkt
das gegen Wasserverdunstung durch Zudecken geschiitzte Reagenzrohr
in siedendes Wasser, hebt es nach Ablauf der vorgeschriebenen Zeit heraus,
kiihlt unter der Wasserleitung, versetzt mit 5cem n H,SO, und titriert
1 Minute spéter mit einer n/200 Thiosulfatlésung und Stiérkelésung als
Indikator. Von diesem Titrationswert wird ein anderer abgezogen, den
man erhdlt, wenn man genau wie soeben beschrieben vorgeht, jedoch
das Reagens nicht mit 5 cem der Zuckerlésung, sondern mit 5 ccm destillierten
Wassers vermischt. Aus dem Unterschied zwischen beiden Werten 1aBt
sich die Menge des reduzierten Cu berechnen, indem 1 cem der Thiosulfat-
losung 0,318 mg Cu entsprechen; aus dem Cu aber wird der vorhanden
gewesene Zucker auf Grund der Tabellen berechnet, die von Shaffer und
Hartmann fir verschieden langes Erwirmen im Wasserbad angegeben
wurden. In meinen Versuchen wurde stets 15 Minuten lang erwérmt.

Ergebnisse der Versuche.
A. Die Reduktionsfihigkeit der Glucuronsdure.

Die KErgebnisse meiner Versuche sind in Tabelle I zusammen-
gestellt, auBerdem auch durch Xurve I in Abb. 1 dargestellt, in der ich
die Mengen der in 5cem der Losung enthaltenen Glucuronséiure auf
der Abszissenachse, die Mengen des reduzierten Kupfers aber als Ordi-
naten auftrug. In den Versuchen, in denen nicht freie Glucuronsiure,
sondern mentholglucuronsaures Ammonium zur Verwendung kam, ist
dieses auf freie Glucuronsiure umgerechnet, daneben aber zwischen
Klammern die Menge der tatsdchlich verwendeten gepaarten Verbindung

1 Ber. d. Deutsch. Chem. Ges. 58, Nr. 9, 1925.
2 Journ. of biol. Chem. 45. 365, 1920/21.
Biochemische Zeitschrift Band 194. 7

m
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98 G. Scheff:

Tabelle I.
Glucuronséure.
Glucuronsiure Glucuronsiure
in 5ccm der Losung Cu reduziert in 5¢ccm der Lésung Cu reduziert
mg mg - mg mg
0,458 0,270 1,42 (2,55) 297
0,522 0,439 1,44 2,35
0,577 0,550 1,45 243
0,652 0,684 1,54 2,60
0,722 0,776 1,56 (2,80) 2,57
0,869 1,13 1,74 2,99
0,991 (1,78) 1,45 1,93 3,36
1,09 1,62 1,96 3,50
1,15 ‘ 1,75 1,98 (3,566) 3,51
1,30 i 2,08 1,99 3,53
Abb. 1,

1 Glucuronsiiure. II. Glucose. IIL Arabinose.

angegeben. In der Abb. 1 sind die an der freien Siure ausgefithrten
Versuche mit kleinen Ringen, die an der gepaarten Verbindung aus-

— 8 —



Reduktionsfahigkeit chemisch reiner Glucuronséure. 99

gefiihrten aber mit schwarzen Quadraten bezeichnet. Wie ersichtlich,
lassen sich letztere sehr gut zwischen erstere einordnen.

Den in Tabelle I befindlichen Daten ist zu entnehmen, da zwischen
der Menge der Glucuronsiure und des durch sie reduzierten Kupfers
kein stochiometrisches Verhiltnis besteht, also die Glucuronsiure sich
diesbeziiglich wohl wie die verschiedenen Zuckerarten verhilt, dabei
aber die Abweichung vom stdchiometrischen Verhalten ein anderes
ist, als wir in den gewohnlich gebrauchten Zuckertabellen zu sehen
gewohnt sind: fiir gewShnlich wird verhdltnismdBig um so weniger
Kupfer reduziert, je mehr Zucker vorhanden war, wahrend an der
Glucuronsaure das Entgegengesetzte der Fall ist. Dies geht aus nach-
stehenden Zahlenreihen, die einerseits der Bertrandschen Tabelle fiir
Glucose entnommen, andererseits aus meinen obigen, an der Glucuron-
sdure erhaltenen Werten berechnet sind, klar hervor. Denn auf je
10 mg der reduzierenden Substanz entfallen:

Nach Bertrand bestimmt:

bei 10 mg Glueose . . . . . . . . . . 20,4mg Cu
5 20 . » e e e e e ... 20,05, Cu
30 . e e e e e s e s o197, Cu
40 ,, e e e e e e e s . o194, Cu

Nach Shaffer und Hartmann bestimmt:

bei 0,562 mg Glucuronsgure . . . . . . 84mg Cu
. 1,09 e .. ... 149, Cu
. 1,64 - s e . ... 169, Cu
. 1,96, - e oo 119, Cu

Es fragt sich, worin die Ursache dieses so verschiedenen Verhaltens
der Glucuronsiure und der Glucose gelegen sein mag? Denn es konnte
sich a) um einen systematischen Fehler handeln, der mir in den Be-
stimmungen unterlaufen ist; b) um die Verschiedenheit der beiden
Molekiilarten; ¢) um die Verschiedenheit der angewandten Methoden
(Shaffer- Hartmannsche einerseits, Berirandsche andererseits); d) endlich
darum, daB die Groflenordnung der von mir verwendeten Menge der
reduzierenden Substanz eine weit geringere war als in den zum Ver-
gleich herangezogenen Bertrandschen Versuchen.

Um dem unter a) angefiibrten Einwand zu begegnen, habe ich
Bestimmungen nach der Shaffer- Hartmannschen Methode an reinster
d-Glucose (von Kahlbaum) ausgefithrt und in Tabelle IT sowie auch
in der Abb.1 sowohl die von Shaffer und Harimann, wie auch die
von mir erhaltenen Werte eingetragen. Der Tabelle II, wie auch der
Kurve IT in der Abb. 1 ist zu entnehmen, daf sich meine Werte (in

-9 —



100 G. Scheff:
Tabelle 11.
Glucose.
N Cu reduziert Cu reduziert
in Seom der || Dok Sharer in' S o dor || T2k Shafer

Lsung Hartmann nach Scheff Losiing Hartmann nach Scheff

mg mg mg mg mg mg
0,29 0,5 — 0,91 —_— 2,07
0,33 0,6 — 0,91 2,0 —
0,37 0,7 — 1,00 — 2,17
0,39 — 0,70 1,00 2,2 —_
0,40 — 0,70 1,08 2,4 —
0,41 0,8 — 1,15 — 2,61
0,42 — 0,78 1,17 2,6 —
0,45 0,9 — 1,19 — 2,64
0,560 — 0,94 1,22 — 2,77
0,50 1,0 — 1,25 2,8 —
0,54 1,1 — 1,33 3,0 —
0,568 1,2 — 1,42 3,2 —
0,60 — 1,18 1,49 3.4 —
0,61 — 1,25 1,51 — 3,39
0,62 1,3 — 1,56 3,6 —
0,62 — 1, 1,58 — 3,72
0,66 1,4 — 1,63 3,8 —
0,70 1,5 — 1,71 4,0 —
0,75 1,6 1,80 42 —
0,79 1,7 — 1,81 — 423
0,80 — 1,76 1,89 44 —_
0,81 — 1,80 1,98 — 474
0,83 1,8 — 1,98 4,6 —
0,87 — 1,94 2,06 48 —
088 | 19 = — -~ —

der Abb.1 mit kleinen Ringen bezeichnet) mit den Shaffer und Hart-
mannschen (mit dicken Punkten bezeichnet) gut zu einer anndhernd
Geraden verbinden lassen. Hieraus geht mit Sicherheit hervor, daB
in meinen nach Shaffer und Harimann ausgefithrten Bestimmungen

kein methodischer Fehler unterlaufen ist.

Eine nihere Betrachtung

der in Tabelle IT angefithrten Werte ergibt aber noch ein Weiteres.:
Berechnen wir auch hier, wie bei der Glucuronsiiure, die bei einigen
von Shaffer und Hartmann selbst verwendeten Zuckerkonzentrationen
auf je 10 mg des reduzierenden Stoffes entfallenden Cu-Mengen, so
erhalten wir nachfolgende Zahlen:

bei 0,07 mg Glucose .

0,18 ,,
0,33 ,,
0,50 ,,
1,00 ,,
1,56 ,,
2,06 ,,

10

. 16,7 ,,

14,3 mg Cu

Cu
. 18,2 ,, Cu
. 20,0 ,, Cu
. 22,0 ,, Cu
. 23,1 ,, Cu
23,3 ,. Cu
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Also besteht die Tatsache, dal bei Anwendung der Shaffer und
Hartmannschen Methode, im Gegensatz zu anderen Methoden, von der
Glucose ebenso wie durch die Glucuronsiure verhdlinismdfig um so mehr
Cu reduziert wird, je grofer die Konzentration des reduzierenden Stoffes
ist. Diese Tatsache ist im hohen Grade geeignet, die Richtigkeit meiner
an der Glucuronsdure erhaltenen analogen Befunde zu rechtfertigen.
Es fragt sich nur, wie der Gegensatz zu den mit anderen Methoden
erhaltenen Werten zu erklaren ist. Meines Erachtens liegt ein prin-
zipieller, im Wesen des Shaffer und Hartmannschen Verfahrens be-
griindeter Gegensatz nicht vor, denn beim alten Allihnschen Verfahren
walten analoge Verhaltnisse ob. Nachstehend habe ich aus der fiir die
Glucose ausgearbeiteten Allikn-Meisslschen Tabelle! fiir eine Reihe
von Zuckerkonzentrationen die auf je 10 mg entfallenden Cu-Werte
zusammengestellt :

bei 6,lmg Glucose . . . . . . . . 16,4mg Cu
o 10,0 . . e e .. .. .180 ,, Cu
» 15,0 ,, » coe . . . .. . 186, Cu
s 19,9, v oo oo oo o 19,1, Cu
, 30,3 ., ' e e . ..o 195 , Cu
,» 40,3 ,, ' e e e o s 196, Cu
» 40,9 ,, ’e e e e o196, Ca
» 60,1 ,, ’ .. o ... . 196 ,, Cu
» 90,0 ,, . e e e o ... 196 ,, Cu
» 100,0 ,, » e e oo 195,, Cu
. 140,0 ,, ” oo v ... 193, Cu
» 190,0 , ’ e e o .. 0190, Cu
»  200,3 ,, . e v .o ... 188, Cu
5 2499 ’ e o o o ... 185, Cu

Es wird also, wenn man nach Allibn arbeitet und 6 bis 40 mg
Glucose verwendet, durch gréBere Zuckermengen verhéltnismafig mehr
Cu reduziert; sind 40 bis 90 mg Glucose vorhanden, so bleibt das Ver-
haltnis zwischen dieser und dem reduzierten Cu ein konstantes; iiber-
steigt aber die Menge des Zuckers 90 mg, so wird verhiltnismaBig um
so weniger Cu reduziert, je mehr Glucose vorhanden war. Handelt
es sich also um geringere Mengen von Glucose, so verhilt sich das
Allthnsche Verfahren dem Shaffer und Hartmannschen analog; bei
groBeren Zuckermengen aber so wie die anderen Reduktionsmethoden.
Der Konzentrationsbereich, innerhalb desselben eine Analogie zwischen
den nach Allihn und nach Shaffer und Hartmann erhaltenen Werten

1 Mitgeteilt bei Zemplén, Kohlehydrate, in Abderhaldens Handb. d.
biolog. Arbeitsmethod., Abt.I, Teil 5, Heft 1, S. 154.
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besteht, ist allerdings ein sehr verschiedener, woran man sich aber
nicht stoBen kann. Andererseits besteht eine Analogie auch insofern,
als in den von Shaffer und Hartmann an der Glucose ausgefithrten
Versuchen der Umschlagspunkt wenn auch nicht erreicht, so jedoch
jedenfalls stark angendhert ist: die auf 10,0 mg Glucose bezogenen
Werte des reduzierten Kupfers steigen nach der Zusammenstellung
auf S.99 bis zu 1mg Glucose stark, von 1 bis 1,56 mg schwicher
und von 1,56 bis 2,06 mg Glucose nur mehr ganz wenig an, und es
ist zu erwarten, dafl, wenn man iber die von Shaffer und Hartmann
verwendeten groBten Glucosekonzentrationen hinausgeht, auch bei An-
wendung dieser Methode, wie bei anderen Methoden, durch gréBere
Zuckermengen verhidltnismifig weniger Kupfer reduziert wird. Aus
allem dem geht klar hervor, dall das abweichende Verhalten der Glu-
curonséure nicht durch dessen chemische Natur begriindet ist, sondern
einerseits durch die von mir verwendeten sehr geringen Konzentrationen
an reduzierenden Stoffen, andererseits durch die Natur der Shaffer und
Hartmannschen Methode selbst.

B. Reduktionsfdhigkeit der Glucuronsdure tm Vergleich zu der der Arabinose
und Glucose.

Bei den nahen Beziehungen, die zwischen Glucuronséure und
Pentose bestehen, worauf unter anderem eine Reihe gemeinsamer
Reaktionen hinweisen, lag es fiir eine vergleichende Bewertung der
Reduktionsfahigkeit der Glucuronsdure auf der Hand, in erster Reihe
eine Pentose, weiterhin aber auch die Glucose heranzuziehen. Daher
habe ich an Kahlbaumscher Arabinose eine Reihe von Reduktions-
bestimmungen, und zwar wieder mit der Shaffer und Hartmannschen
Methode, vorgenommen. Die Ergebnisse dieser Versuche sind in
Tabelle ITI zusammengestellt, aulerdem auch in der Abb.1 auf S.98
wiedergegeben. Der Tabelle 111 ist zu entnehmen, daff sich bei dieser

Tabelle 111.

Arabinose.
Arabinose Arabinose
in 5ccm der Lésung Cu reduziert in 5cem der Lésung Cu reduziert
mg mg mg mg

0,409 0,620 1,29 266
0,416 0,572 1,39 283
0,511 0,859 1,63 3,49
0,518 0,865 1,73 367
0,690 1,19 1,82 4,05
0,817 149 1,88 3.98
1,00 1,99 1,99 433
1,04 2,09
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Art der Bestimmung die Arabinose genau so verhilt, wie wir es bei
der Glucuronsiure und bei der Glucose gesehen haben: im Bereich
der angewendeten Konzentrationen wird durch Arabinose verhéltnis-
miBig um so mehr Cu reduziert, je mehr Zucker angewendet wurde,
wihrend bei der Bertrandschen und vielen anderen Bestimmungs-
methoden das Umgekehrte der Fall ist, wie aus nachstehender Zahlen-
reihe hervorgeht:

Auf je 10 mg der Arabinose entfallen némlich:

nach Bertrand bestimmt

bei 10 mg Arabinose . . . . . . . . . 21,2mg Cu
. 20, . e e e e e .. 20,9, Cu
., 30 ., . e e e ... .207, Cu
,, 40 ,, »s e e e e e e .. 20,4, Cu
L, 50 L. . e 20,1 ,, Cu
nach Shaffer-Hartmann bestimmi
bel 0,511 mg Arabinose . . . . . . . . 16,8 mg Cu
., 1,00 " C e ... .199, Cu
,» 1,63 » e e e e o ... 214, Cu
. 1,99 v e e e e o0 021,99, Cu

Was nun die Reduktionsfahigkeit der Glucuronsiure im Vergleich
zu den beiden Zuckerarten anbelangt, ist der Abb. 1, in der alle Werte
in dasselbe Koordinatensystem eingetragen sind, ohne weiteres zu ent-
nehmen, dafl sie bedeutend geringer ist als die der Arabinose, und
um ein Weiteres geringer als die der Glucose.

Zu einem rechnerischen Vergleich der Reduktionsfihigkeiten
eignet sich am besten die am Ende dieser Abhandlung befindliche,
weiter unten zu besprechende Tabelle 1V, aus der ich blof zwei Gruppen
von Werten herausgreifen will: die, die sich auf 1,0 und auf 2,0 mg
des reduzierenden Stoffes beziehen. Ist die eingangs erwéhnte Annahme
von Csonka, wonach die Reduktionsfihigkeit der Glucuronsiure aus
der der Glucose auf Grund des verschiedenen Molekulargewichts be-
rechnet werden kann, richtig, so miifite durch die Glucuronsiure im

194 — 180

Verhiltnis von T e also um 7,8 %, weniger Cu als durch gleiche

Mengen von Glucose reduziert werden. Demgegeniiber finden wir,
daB durch 2 mg Glucuronsédure um ein Drittel, bei Anwendung von
1 mg gar um die Hilfte weniger Cu als durch entsprechende Mengen
der Glucose reduziert wird. Es besteht demnach kein einfacher, aus
den Molekulargrifen berechenbarer Zusammenhang in der Reduktions-
fahigkeit der beiden einander doch so nahe verwandien Verbindungen.
Ebensowenig ist dies der Fall beziiglich der Glucuronsiure und der
Arabinose, die ja auch strukturell verschieden sind.

- 13 -~
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C. Tabellen zur Umrechnung von Kupfer auf Glucuronsdure, Arabinose
und Glucose.
Durch Interpolation der in den Tabellen I, II und III sowie der
in Abb.1 enthaltenen Daten erhielt ich nachfolgende, in Tabelle IV
zusammengestellte Werte; mit ihrer Hilfe lassen sich die nach dem
Shaffer und Hartmannschen Verfahren erhaltenen Kupferwerte in die
gesuchte reduzierende Substanz umrechnen.

Tabelle IV.
Vom reduzierenden Cu reduziert
Stoff in 5cem Losung
enthalten durch Glucuronsiure dun,h Arabmose durch Glucose

mg mg ‘

05 0,35 0,82 l 1,00
0,6 0,57 1,05 \ 1,24
0,7 0,79 1, 28 | 1,48
0.8 1,00 152 ‘ 172
0.9 122 175 ] 1,96
1,0 1,43 1 1,99 2,20
11 164 2’23 | 244
1,2 1,85 2,46 2,68
13 207 2,69 2,92
14 2,28 ! 2,92 316
15 2,50 3,16 3,40
1,6 2,71 3,39 3,64
1,7 ; 2,93 3,62 3,88
1,8 3,13 3,85 4,12
1,9 3,34 4,08 4,36
2,0 3,54 431 | 4,60

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn Prof.
Paul Hdri ausgefiihrt.
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Uber die Wirkung des Insulins
auf die Kohlehydratverbrennung im Hungertier.

Von
Béla Forstner.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 7. Februar 1928.)

Das wichtigste biochemische Problem, das man sich beziiglich des
Insulins vorlegen kann, ist wohl seine Wirkung auf den Umsatz (Syntheti-
sierung zu Glykogen oder Verbrennung) der Kohlehydrate. Um dieses
Problem zu 16sen, brachten viele Autoren in ihren Gaswechsel- und
anderen Versuchen den Versuchsindividuen, Tieren und Menschen,
normalen und pankreasdiabetischen, neben Insulin auch Kohlehydrate
bei und schlossen aus der Erhéhung des respiratorischen Quotienten
auf eine gesteigerte Verbrennung von Kohlehydraten.

Ich zog es, wie auch einige der fritheren Autoren, vor, in meinen
Versuchen kein Kohlehydrat zu geben. Unter solchen Umstianden tritt
zwar offenbar der Umsatz der Kohlehydrate neben dem der Fette und
Eiweilkorper in den Hintergrund, doch sind die Vorgénge infolge der
einfacheren Verhiltnisse leichter zu iiberblicken.

Auch beziiglich der Methodik waren meine Versuche anders ein-
gerichtet, wozu ich dadurch veranlaft war, dal es nicht nur auf exakte
Analyse, sondern auch auf gewisse Versuchsumstinde ankommt, wenn
man fiir Sauerstoffverbrauch und fiir den respiratorischen Quotienten,
aus deren Verhalten entscheidende Schliisse gezogen werden sollen,
richtige Werte erhalten will.

A. Versuchseinrichtung,

Der Gaswechsel, in erster Reihe der Sauerstoffverbrauch, wird,
wie bekannt, weitgehend durch die Korpertemperatur beeinflufit ; tritt
aber eine Anderung der Korpertemperatur ein, und fillt diese auf irgend
eine Weise entstandene Anderung zufillig auf den Zeitpunkt, in dem
die Wirkung des Insulins erwartet wird, so wird man kaum in der Lage

— 16 —
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sein zu beurteilen, ob eine etwaige Ab- oder Zunahme des O,-Verbrauchs
vom Insulin herrithrt oder nicht.

Hierzu kommt noch, daB durch kriftige Insulindosen, die —
natiirlich nur an Tieren — angewendet werden, um erhebliche Aus-
schlige zu erhalten, der Blutdruck oft sehr stark herabgesetzt wird.
Der kollapsihnliche Zustand, der an solchen Tieren auf der Hohe der
Insulinwirkung eintritt und mit Blisse ihrer Schleimhéute und Kilte
ihrer Haut infolge der Blutleere der Gefédlie einhergeht, ist eine jedem
Beobachter bekannte Erscheinung und in derlei Versuchen sehr genau
zu beobachten, weil sie erfahrungsgeméif auch zu einer starken Abnahme
des Oy-Verbrauchs fithren kann. (Dies war offenbar der Fall z. B. in
den Versuchen von Dudley, Laidlaw, Trevan und Boock?!, in denen nebst
dem Temperaturabfall auch eine Abnahme der C Oy-Produktion von 10,8 g
pro 1 kg Korpergewicht und 1 Stunde auf 5,29 g und von 9,16 auf
4,87 ¢ an weillen Miusen bzw. von 1,57 auf 1,15 g an einem Kaninchen
nach der Insulingabe konstatiert wurde. Desgleichen auch in manchen
der Lesserschen? Versuche, in denen die Tiere fast bewegungslos und
kalt da lagen, sich aber bis zum nichsten Tage wieder erholt hatten.)
Dabei kann es vorkommen, daf die CO,-Ausgabe zundchst nicht oder
nur weniger herabgesetzt ist, daher der respiratorische Quotient eine
ganz bedeutende Zunahme erfihrt, ohne daf hieraus auf eine erhohte
Kohlehydratverbrennung geschlossen werden diirfte.

Eine weitere Erscheinung, die nach kriftigen Insulindosen haufig
in Erscheinung tritt und unter anderen auch von Dickson, Eadie,
Macleod und Pember?® in ihren Versuchen mit erhhtem respiratorischen
Quotienten nach der Insulingabe erwihnt wird, ist die gesteigerte
Atemfrequenz, und ist es nur zu gut bekannt, dall durch eine gesteigerte
Ventilation der Lungen eine Herabsetzung der alveolaren CO,-Tension,
hierdurch eine erhohte Ausschwemmung von CO, bewirkt und im
Endergebnis eine Steigerung des respiratorischen Quotienten vor-
getduscht werden kann. Natirlich sind diese Kautelen nicht immer
erforderlich, ja sogar nicht immer gestattet. Dies richtet sich streng
nach dem Problem, das man sich zum Ziele gesetzt hat. Will man den
Stoff- oder Energieumsatz der Tiere bestimmen, wie er sich nach
einer wirksamen Insulindosis gestaltet, so gehort alles, was sich nach
der Insulingabe einstellt, zu dem zu priifenden Symptomenkomplex.
Man wird an einem Tiere, das in hochster Prostration mit kithlen
Extremitaten daliegt und kaum mehr atmet, die Umsitze stark herab-
gesetzt, hingegen an einem Tiere, das von Krampfen befallen ist,

1 Journ. of Physiol. 57, XLVII, 1923.
2 Diese Zeitschr. 153, 53, 1924.
2 Quarterly Journ. of exper. Physiol. 14, 126, 1923/24.

— 17 —



424 B. Forstner:

gesteigert finden, und hierin nicht nur keinen Widerspruch, sondern
eine logische Folge erblicken. Soll aber der Einfluf einer wirksamen
Insulingabe auf den Kohlehydratumsatz allein geprift werden, so muB
alles vermieden werden, was zu einer Anderung des Gaswechsels aus
anderen Grinden fiihren kénnte.

Um solche storende Momente auszuschlieBen, auBerdem auch,
um Unruhe des Tieres bzw. Muskelbewegungen zu vermeiden, habe
ich mich bei der Bestimmung des Gaswechsels der von Tangll aus-
gebildeten Curaremethode bedient. Bei dieser Methode a) ist jede
storende Muskelaktion vermieden, weil alle Skelettmuskeln durch
Curare gelahmt sind; b) ist die kiinstliche Ventilation der Lungen,
durch die die spontane Atmung ersetzt wird, eine stets gleichméiBige ;
¢) hat man es in der Hand, die Kérpertemperatur des curarisierten
Tieres, obzwar es seine Temperaturregulierungsfahigkeit verloren hat,
auf konstanter Hohe zu erhalten; d) besteht infolge der fortlaufenden
Bestimmung des Blutdrucks (auf blutigem Wege) auch diesbeziiglich
eine sichere Kontrolle.

Kurz skizziert, besteht Tangls Methode in folgendem. An dem auf ein
Operationsbrett aufgebundenen, nicht narkotisierten Tiere wird eine
Jugularis und eine Carotis, ferner auch die Trachea in der Linge von einigen
Zentimetern freiprépariert. In die Gefédfle werden Kaniilen eingebunden,
durch die die Jugularis mit einer Biirette verbunden ist, die eine 19%ige
wisserige Curarelosung enthélt, die Carotis aber an einen Blutdruck-
registrierapparat angeschlossen wird. In die Trachea wird der Schaft
einer dicken Y-férmigen Rohre eingebunden, wund diese an den H. H.
Meyerschen Apparat zur kiinstlichen Atmung derart angeschlossen, daf}
dem Tiere im Inspirium Strafenluft zugefiihrt, im Exspirium aber die
Luft aus seinen Lungen gegen die grofie Gasuhr des Zuntz-Geppertschen
Apparats gepreft wird. Das so operierte und vorbereitete Tier liegt auf
dem Brett aufgebunden in einem Thermostaten, dessen Innenluft bei
etwa 30°C konstant erhalten wird. Die Curarelésung 148t man kubik-
zentimeterweise so lange einflielen, bis vollstdndige Atemléhmung ein-
getreten ist, und beginnt dann sofort mit der kiinstlichen Atmung; mit
den Gaswechselversuchen aber micht vor Ablauf einer weiteren Stunde, denn
die vielfache Erfahrung unseres Instituts lehrt, daB der Gaswechsel inner-
halb dieser Zeit wesentlich verschieden von dem ist, auf den sich das Tier
spéter konstant einstellt. Dies ist durchaus begreiflich, wenn man bedenkt,
daBl das Aufbinden des Tieres und der wenn auch nicht allzu brutale
operative Eingriff Momente darstellen, die die Umsétze erheblich zu éndern
vermdgen, und daB es langerer Zeit bedarf, bis diese Wirkung wieder ab-
klingt. Den eigentlichen Versuchen gehen an jedem Tiere sogenannte
»normale® voraus; in diesen wird der Gaswechsel des Tieres bei einer
Umgebungstemperatur von 30° C bestimmt; die dabei erhaltenen Werte
entsprechen dem Umsatz, den man, wére das Tier im Besitz seiner Tempe-
raturregulierungsfahigkeit, als seinen Grundumsatz bezeichnen wiirde.
Nach mehreren solchen Normalversuchen wird der auf seine Wirkung

1 Diese Zeitschr. 34, 1, 1911.
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hin zu priifende Eingriff vorgenommen, und werden wieder Gaswechsel-
versuche ausgefiihrt, solange es der Zustand des Versuchstieres bzw. andere
suBere Umstdnde zulassen. Natiirlich mu8 man das Curare, da es im
Organismus durch Zerstérung oder Ausscheidung seine Wirkung verliert,
immer wieder ersetzen. Sehr zweckméBig ist es, am KEnde eines Respi-
rationsversuchs die kiinstliche Ventilation fiir etwa 1 bis 2 Minuten zu
unterbrechen und nun zu beobachten, ob das Tier sich anschickt, spontane,
wenn auch sehr mangelhafte Atembewegungen auszufiihren oder nicht.
Ist ersteres der Fall, so 146t man etwa 1 cem der Curarelésung nachflieen
und beginnt den nichsten Versuch erst, wenn man annehmen kann, daB
die Wirkung der aufgehobenen Lungenventilation wieder abgeklungen ist.
Wihrend eines Respirationsversuchs darf nie Curare gegeben werden!

B. Die Ergebnisse einiger Kontrollversuchsreihen ohne Insulin.

Zu diesen, wie auch zu den spiteren Versuchen habe ich aus-
schlieBlich mittelgroe Hunde verwendet. Ehe ich mit den meritorischen
Versuchen begann, mufite ich mich davon iiberzeugen, dafl es durch
Einhaltung der nétigen, oben kurz angedeuteten Kautelen in der Tat
gelingt, Korpertemperatur und Blutdruck Stunden hindurch konstant
und die Lungenventilation angendhert konstant zu erhalten, und hier-
durch zu brauchbaren Werten fiir den Sauerstoffverbrauch und fiir
den respiratorischen Quotienten zu gelangen. Welch wichtige Rolle
diese Umsténde spielen, sei an der Hand der nachfolgenden Versuchs-
reihen (Tabelle 1) gezeigt. a) An Tier Nr. 3 und 7 war der Blutdruck
wohl Stunden lang konstant geblieben, doch stieg die Korpertemperatur
bis zum Ende der Versuchsrejhe um etwa 2°C an und hat der O,
Verbrauch um 40 bzw. 36 %, zugenommen. b) An Tier Nr. 8 blieb um-
gekehrt die Korpertemperatur leidlich konstant, wihrend der Blut-
druck stark abfiel und zu einer 24 9, betragenden Abnahme des O,-
Verbrauchs fithrte. (Eine starke Abnahme des Blutdrucks wird an
manchen Tieren schon durch verhiltnismiBig geringe Curaredosen
bewirkt ; weit hdufiger und ausgiebiger durch Insulin). ¢) An den Tieren
Nr. 2, 4 und 5 wies weder die Kérpertemperatur noch aber der Blutdruck
erhebliche Anderungen auf; dementsprechend blieb der O,-Verbrauch
dieser Tiere Stunden hindurch hinreichend konstant. Die Daten dieser
Versuche sind in Tabelle I enthalten.

C. Ergebnisse der Insulinversuche.

In den nun zu beschreibenden Insulinversuchen wurde in jeder
Versuchsreihe an die Normalperiode eine Insulinperiode angeschlossen,
indem das Tier nach Absolvierung der Normalversuche eine bestimmte,
in Tabelle II verzeichnete Menge Insulin ,,A.B.“ Brand von den
,,British Droghouses‘ in London oder Insulin , Leo* unter die Haut

gespritzt erhielt. Um mich davon zu iiberzeugen, daf das eingespritzte
Biochemische Zeitschrift Band 104. 28
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Wirkung des Insulins auf die Kohlehydratverbrennung. 429

Insulin wirksam war, wurde vor der Einspritzung und einige Zeit nach
derselben die Blutzuckerkonzentration nach der neueren Mikromethode
von Bang bestimmt.

Es gab unter den Insulinversuchsreihen neben tadellosen weit mehr
solche, die verworfen werden muften, und zwar oft aus dem Grunde,
weil der Blutdruck nach den starken Insulingaben sehr stark abfiel.
Dies war der Fall in den in die Tabelle IT eben aus diesem Grunde nicht
aufgenommenen Versuchsreihen 11, 15, 17, 19, 21 bis 26, 27, und 31.
Diese miflungenen Versuchsreihen bedeuteten ebensoviel verlorene
Arbeitstage, doch konnte dem leider nicht abgeholfen werden; denn
wollte ich deutliche Ausschlige im Gaswechsel haben, so konnte dies
nur von groflen Insulingaben erwartet werden, und muBlte es dem
ginstigen Zufall iiberlassen bleiben, dafl wenigstens einige Versuchs-
reihen sich ohne den fatalen Blutdrucksturz werden zu Ende fithren
lassen. Der Vollstindigkeit halber sei einiger weiterer Versuchsreihen
kurz gedacht, die aus anderen Griinden als miilungen betrachtet werden
muBten, daher in Tabelle II ebenfalls keine Aufnahme finden konnten.
An Tier Nr.12 war, am Blutzucker gemessen, das Insulin wirkungs-
los geblieben; Tier Nr.14 ist nach Abschlu der Normalversuche,
Tiere Nr.16 und 21 infolge Motordefekts am Atmungsapparat ver-
endet; am Tier Nr.28 ergaben sich in der Normalperiode ganz un-
moglich hohe Respirationsquotienten; endlich ist am Tier Nr. 18 die
Mehrzahl der Luftanalysen verungliickt.

Als brauchbar haben sich die an Tieren Nr. 13, 20, 25, 29, 30 und 32
ausgefithrten Versuchsreihen erwiesen, und diese sind es, die nun be-
sprochen werden sollen. Ihre Ergebnisse sind in nachfolgender Tabelle IT
zusammengestellt. Bemerkt muBl werden, daB in manchen dieser
Versuchsreihen, nachdem alle Versuchsbedingungen (gleichméaBige
Korpertemperatur, konstant hoher Blutdruck usw.) Stunden hindurch
durchaus giinstige waren, der Blutdruck plstzlich abfiel. Solche am
Ende einer sonst gelungenen Reihe befindlichen Versuche wurden
nicht berticksichtigt und ibre Daten in Tabelle 1T nicht aufgenommen.

Sauerstoffverbrauch. Bereits aus einer oberflachlichen Betrachtung
der in Tabelle II zusammengestellten Daten geht ohne weiteres hervor,
daB der Sauerstoffverbrauch an allen sechs Tieren nach der Insulin-
einspritzung von Versuch zu Versuch mdfig zugenommen hat. In nach-
stehender Tabelle I1I ist diese Zunahme sowohl aus den Durchschnitts-,
wie auch aus den Hochstwerten, die nach der Inmsulingabe erreicht
wurden, berechnet.

Die Tatsache des zunehmenden Sauerstoffverbrauchs nach der
Insulingabe steht also fest; nur fragt es sich, ob man das Recht hat,
sie auch wirklich dem Insulin zuzuschreiben bzw. ob sie nicht durch
andere Momente bedingt wurde.
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Wirkung des Insuling auf die Kohlehydratverbrennung. 435

Tabelle 111.

Zunahme des O,-Verbrauchs.

Tier ” 13 1 20 l 5 | 2 | 3 | ®

i ]
Mittelwert der Normalversuche, cem || 8,56 | 844 | 6,75 " 8,72 ] 6,90 . 8,37
” » Insulinversuche . 942 | 8,96 | 7,91 l 9,20 | 7,40 | 8,96
Hochstwert in den Insulinvers, , | 10,09 9,59 1 7,99 | 9,52 | 7,61 . 9,43
Zunahme aus den Mittelwerten, % | 10 6 | 17 | b, ] v T
o, » » Hochstwerten, % || 18 | 14 ! 18 |9 | 10 | 13

Die Bedenken, die Reiss und Weiss® beziiglich der Bewertung des
nach Insulin gesteigerten O,-Verbrauchs #uBlern, indem sie dieselbe
nach der ,,von Krogh und Rehberg® ausgesprochenen Vermutung einer
gesteigerten Muskeltatigkeit tonischer oder tetanischer, jedenfalls aber
nicht wahrnehmbarer Natur, einer Muskeltiitigkeit, zu der es in tiefer
Narkose nicht kommt, zuschreiben®, . .. sind fiir meine Versuche, in
denen die gesamte Skelettmuskulatur durch Curare gelahmt war,
gegenstandslos. (Die meistens nur sparlichen Zuckungen, die in der
Tabelle IT vermerkt sind, betrafen nie etwa eine ganze Extremitit,
sondern stets blof kleinere Muskelgruppen.) Auch ist, wie aus Tabelle II
zu ersehen, gelungen, den Blutdruck an fiinf von den sechs Versuchs-
tieren wiahrend der ganzen Versuchsdauer recht konstant zu erhalten
(der Blutdruck wies nur an Tier Nr. 30 eine sinkende Tendenz auf).
Hingegen hatte die Korpertemperatur aller sechs Tiere, wie aus nach-
stehender Tabelle IV zu ersehen ist, nach der Insulingabe, wenn auch

Tabelle IV .

Durchschnittliche Xérpertemperaturen in °C.

Tier | 13 | 20 35 | » | %0 | m
Vor Insulin . . . . . \ 384 | 881 | 384 | 386 | 381 1 38,2
Nach Insulin . . . . | 385 | 383 | 385 | 387 | 381 | 383

nur um 0,1°, an einem Tiere um 0,2° ¢, zugenommen. Berechnet man
die Zunahme, die hieraus resultieren kénnte, im Verhiltnis, wie sie
an den Tieren Nr. 3 und 7 durch eine Steigerung der Kérpertemperatur
um 2°C bewirkt wurde (S. 425), so ergeben sich auf diese Weise nicht
mehr als etwa 2 9, also kaum mehr als den zulidssigen Versuchsfehlern
entspricht. Immerhin muf} aber betont werden, daf an fast allen
Tieren wihrend der zweiten Hilfte der ganzen Versuchsdauer eine

ausgesprochene Tendenz zur Zunahme der Kéorpertemperatur vor-
handen war.

1 Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 49, 286, 1926.
2 Zitiert nach Reiss und Weiss, 1. c.
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436 B. Forstner:

Nur dadurch, daB ich immer wieder die Decke des Thermostaten
fiir kiirzere oder lingere Zeit emporhob, die Heizung des Thermostaten
abstellte usw., gelang es, wahrend der 15 bis 20 Minuten langen Versuchs-
dauer die aufwirtsstrebende Korpertemperatur auf die frithere her-
unterzudriicken. Doch ist es auch so fraglich, ob es dabei wirklich
gelungen ist, grofere, namentlich nach aufwirts gerichtete Temperatur-
schwankungen im Kérperinnern, auf die es ja in erster Reihe ankommt,
zu vermeiden, Schwankungen, die der Registrierung durch das in den
Mastdarm eingelegte Thermometer entgangen sein konnten. Ich
meine also, daB die an und fir sich nicht bedeutende Steigerung des
O,-Verbrauchs nicht sicher bzw. nicht in seiner Génze dem Insulin
zugeschrieben werden darf.

Der respiratorische Quotient. Als ausschlaggebendes Moment bei
der Beurteilung dessen, ob Kohlehydrate in erhéhter Menge verbrennen
oder nicht, wird mit Recht das Verhalten des respiratorischen Quotienten
erachtet, und es ist, wie eingangs erwéhnt, in denVersuchen der Autoren,
die gleichzeitiz mit dem Insulin auch Kohlehydrate verabreicht haben,
die Steigerung des Quotienten, aus dem sie auf eine erhéhte Kohle-
hydratverbrennung folgern konnten. Ich habe an meinen sechs Tieren
die Durchschnittswerte vor und nach der Insulingabe berechnet und
in nachfolgender Tabelle V zusammengestellt.

Tabelle V.
Der durchschnittliche respiratorische Quotient.
- o —‘Tier 13 1 ‘ 20 T, 2? T - 7éﬁ4 7327A
Vor Tnsulin . . . . . 088 | 069 | 078 | 076 | 077 | 082
085 | 0,73 | 07

Nach Insulin . . . . 0,75 0.75 0,76
Die aus Tabelle V ersichtlichen Normalwerte entsprechen im
grofen und ganzen denen, die von Hungertieren zu erwarten sind,
wenn auch zugegeben werden mu}, dal} 0,83 bzw. 0,82 an Tiere Nr. 13
bzw. 32 etwas zu hoch sind. Wie dem immer sei, von irgend einer
Anderung des respiratorischen Quotienten, die auf eine Mebrverbrennung
von Kohlehydraten zu beziehen wire, ist, wie dies schon von Bornstein
und Holm?! betont wird, nichts zu sehen, so dafl im AnschluB an die
vorangehenden Erérterungen tiber den Sauerstoffverbrauch nur gesagt
werden kann, daB die Umsitze nach starken Insulingaben vielleicht
eine geringe Steigerung, jedoch keinesfalls eine qualitative Anderung
tm Sinne einer erhéhten Kohlehydratverbrennung erfahren. Damit ist
natiirlich keineswegs gesagt, dafl im Kohlehydrathaushalt des Organismus

t Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 48, 376, 1924.

- 30 —



Wirkung des Insulins auf die Kohlehydratverbrennung. 437

keine Anderung eintreten wiirde; denn hiergegen spricht schon die
sattsam bekannte Herabsetzung der Blutzuckerkonzentration nach
erheblichen Insulingaben, wie sie auch an allen meinen Tieren zu
konstatieren war. Auch der etwaige Einwand, daB an diesem negativen
Ergebnis das Curare die Schuld habe, deren EinfluB8 auf den Koble-
hydrathaushalt sich oft in Form einer Glucosurie &uBlert, wird angesichts
der diesbeziiglichen Erfahrungen von P. Hédri hinfillig. Denn einerseits
nach Einspritzung von Adrenalin!, andererseits nach peroraler Ein-
bringung von allerdings groBen Traubenzuckermengen?, konnte Hdri
an curaresierten Hunden eine betrachtliche Zunahme der respiratorischen
Quotienten konstatieren.

D. Vergleich meiner Versuchsergebnisse mit denen fritherer Autoren.

Zum Schlufl muB noch erértert werden, wie sich meine soeben
mitgeteilten Versuchsergebnisse zu denen fritheren Autoren verhalten,
unter denen a) einige mit dem Insulin gleichzeitig auch Kohlehydrat,
b) andere aber Insulin allein gaben.

a) Die erstgenannten Autoren fanden, wie erwéhnt, den respiratori-
schen Quotienten deutlich gesteigert und schlossen hieraus auf eine
gesteigerte Verbrennung von Kohlehydrat. Darin, dafl sich in meinen
Insulinversuchen derlei nicht fand, ist kein Widerspruch zu erblicken,
denn die im Organismus gegebenen Bedingungen zum Zustandekommen
der Insulinwirkung sind in beiden Fallen durchaus verschieden, und ist
es ganz gut zu begreifen, dafl sich das Hungertier, dessen Kohlehydrat-
vorrat ein begrenzter ist, anders verhalt als eines, das Kohlehydrat
von auBen zugefiithrt erhielt. Immerhin darf aber nicht verschwiegen
werden, dal} die nachfolgend unter b) ausgefiihrten Bedenken gegen
die Frgebnisse der Autoren teilweise auch fiir die Fille gelten mogen,
in denen neben Insulin auch Kohlehydrat gegeben wurde.

b) Ein direkter Gegensatz besteht zwischen meinen Befunden und
denen einiger solcher Autoren, die, wie ich, reine Insulinversuche (also
ohne Kohlehydrat zu geben) ausgefiihrt und eine mehr oder minder
starke Steigerung des respiratorischen Quotienten gefunden haben.
Denn eine einfache, in nachfolgender Tabelle VI ausgefiihrte Berechnung
ergibt, daBl, wenn im Stoffumsatz bei unverindertem Energieumsatz
Fett oder Eiweil durch Kohlehydrat ersetzt wird, der O,-Verbrauch
bloB um 5 bzw. 179, abnimmt, hingegen die C O,-Produktion aber um
etwa 33 bzw. 59, zunimms, nnd daBl es hierdurch zu einem erhshten
respiratorischen Quotienten kommt.

! Diese Zeitschr. 3%, 23, 1911.
* Ebendaselbst 44, 66, 1912.
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Tabelle V1.
B ‘ Bei einem Energieumsatz
co o Enorsi li von 1kgsCal
" - nergie
Produkztion Verbfauch umges%tzt | Pro%\?kzt‘ion Ver(k))?';uch
) Liter Liter kgsCal 1 Liter Liter
g Glykogen . . | 0,83 0,83 12 | o020 0.20
1g Fett. . . . . | 142 1,99 94 015 0,21
1g EiweiB . .. | 078 4,97 41 [ 0,19 0,24

Da aber nur ausnahmsweise mehr als die Hilfte, meistens aber
ein weit geringerer Anteil des Energieumsatzes durch Eiweill bestritten
wird, muB mit einem Ubergang von reiner EiweiBverbrennung zu
Kohlehydratverbrennung nicht gerechnet werden, und wird mit vollem
Rechte gesagt werden koénnen, dal, wenn die Erhéhung des respiratori-
schen Quotienten auf einer mehr als 54 17 = 119%, betragenden
Abnahme des O,-Verbrauchs beruht, der herabgesetzte O,-Verbrauch,
und der hiredurch erhihte respiratorische Quotient nicht durch vermehrte
Kohlehydratverbrennung, sondern indirekterweise durch eine schidigende
Wirkung des Insulins hervorgebracht wird, die zu einem Abfall des
Blutdrucks oder der Korpertemperatur oder beider fiihrt. Leider ent-
halten die Mitteilungen dieser Autoren nur ausnahmsweise Daten
iiber das Verhalten der Koérpertemperatur und gar keine iiber das des
Blutdrucks. (So berichten Dickson, Eadie, Macleod und Pember!, dal
an ihrem Tier Nr.1 die Korpertemperatur nach der Insulingabe um 19,
an Tier Nr.2 um 0,5° an Tier Nr.3 um 1,7°, an Tier Nr.4 um 1,59,
an Tier Nr.5 aber um 2,1° C abfiel.)

Um mich nur auf ein Beispiel zu berufen, will ich nachstehend die
die krassesten Daten aufweisenden Versuche von Hawley und Murlin?
anfithren, in denen die auferordentlich hohen respiratorischen Quo-
tienten sich viel eher durch einen, wenn auch von den Autoren nicht
konstatierten Abfall der Kérpertemperatur und des Blutdrucks als
durch gesteigerte Kohlehydratverbrennung erkliren lassen.

Ahnliche Bedenken lassen sich gegen die Versuche, die von Reiss
und Wesss® an mit Urethan narkotisierten Kaninchen ausgefiihrt
wurden, nicht anfithren. Zwar war die Kérpertemperatur in einigen
dieser Versuche nach der Insulingabe miBig abgefallen; doch war die
Abnahme des Sauerstoffverbrauchs von einer Zunahme der Kohlen-
dioxydproduktion begleitet, wie dies einer tatsichlichen, zunehmenden
Kohlehydratverbrennung entspricht. Daher 148t sich auch gegen die

1 Quarterly Journ. of exper. Physiol. 14, 133, 1923/24.
? Amer. Journ. of Physiol. 75, 112 bis 115, 1925/26.
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Tabelle VII.

Tier OZ’thrbrauch COz-{\usgabe R Q.
Liter Liter
ﬁ 4 | !
j ’] Vor Insulin { i’gg i’gg } 8’;2
F 9 2 2 )
. 1,67 1,21 0,72
]‘! Nach Insulin { 1,17 1,77 1:01
. 2,13 1,58 0,74
- ” Vor Insulin { 176 1,38 0,78
. ! 2,00 1,39 0,69
l: Nach Insulin {: 112 1:47 1,28
J[ Vor Insulin | 1,77 1,28 0,74
N1
l‘ Nachk Insulin { i’gg }’g? i’gg
‘ Vor Insulin | 2,13 1,59 0,75
i I 2,18 1,64 0,75
G5 ¢ . J ! 127 1,73 135
‘li Nach Insulin i 176 1.32 0775
| l\ 1,78 1,35 076

Deutung des erhéhten respiratorischen Quotienten im Sinne einer
erhthten Kohlehydratverbrennung nichts einwenden. Tretzdem muB
ich bei meinem obigen Schlusse bleiben, wonach in reinen Insulin-
versuchen (ohne XKohlehydratzugabe) der respiratorische Quotient
nicht erhdht ist, d. h. keine vermehrte Kohlehydratverbrennung statt-
findet, denn die Reiss und Weissschen Versuche sind mit den meinigen
nicht zu vergleichen. Da an den mit Urethan narkotisierten Kaninchen
die Blutzuckerkonzentration vor der Insulingabe meistens gegen 0,2 %,
und dariiber bis zu 0,369, betrug, gehoren diese Versuche eher zu
solchen, in denen neben Insulin auch Kohlehydrat gereicht wird; in
letzteren rithrt der erhohte Kohlehydratvorrat von auBen, in den Reiss
und Weissschen Versuchen aber von dem Zucker her, der durch das
Urethan mobilisiert wird. DaB aber ein erhéhter Kohlehydratvorrat
fir die Insulinwirkung abweichende Bedingungen schafft, habe ich
S. 437 erortert.

In vollem Einklang zu meinen Versuchsergebnissen stehen die
von Chatkoff und Macleod' an hungernden Kaninchen (ihre Tabelle IT),
wenn auch die Schliisse, die diese Autoren ziehen, teilweise anders
lauten. Sie finden, wie ich, eine mifige Steigerung des Sauerstoff-
verbrauchs, konstatieren jedoch auch eine Zunahme des respiratorischen
Quotienten und errechnen hieraus eine Mehrverbrennung von Kohle-

1 Journ. of biol. Chem. 73, 725, 1927.
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hydrat. Dieser ihrer Ansicht kann ich nicht beipflichten, denn von
insgesamt finf Versuchsreihen betrigt

a) in drei Versuchsreihen die durchschnittliche Zunahme des
respiratorischen Quotienten keinesfalls mehr, sondern eher weniger
als dem zuldssigen Versuchsfehler entspricht: an Tier Nr.1 (18. und
19. Oktober) von 0,760 auf 0,776, an Tier Nr.2 (20. und 21. Oktober)
von 0,778 auf 0,787, an Tier Nr.3 (23. und 24. Oktober) von 0,716
auf 0,719;

b) in den beiden iibrigen Versuchsreihen betréigt die Zunahme
allerdings 3 bzw. 7% %,; aber gerade im letzteren Falle, an Kaninchen
Nr. 2 (19. und 22. November), sind die respiratorischen Quotienten in
den insulinfreien Versuchen, die ja als Vergleichsbasis dienen sollen,
selbst schwankend: zwischen dem minimalen Werte (0,678) und dem
maximalen (0,769) besteht ein Unterschied von 1314 %, Die mithsamen
Versuche, die mit groer Umsicht und offenbar mit tadelloser Technik
ausgefiihrt sind, sollen natiirlich nicht bemingelt werden, denn an
Tieren, die sich wihrend einer vielstiindigen Respirationsversuchsreihe
im Kasten frei bewegen konnen, sind solche Unstimmigkeiten nicht zu
vermeiden. Woran ich mich kehre ist nur, daB solch verhiltnismiGig
geringe Ausschlige, die, wie erwdhnt, den zuldssigen Versuchsfehler
nur ausnahmsweise iiberschreiten, nicht im Sinne eines geéinderten
Stoffumsatzes gedeutet werden sollten.

Kurz zusammengefalBt, lassen sich die Ergebnisse meiner oben
besprochenen Versuche, die auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Paul Hdri ausgefithrt wurden, wie folgt zusammenfassen. An
hungernden, curaresierten, kiinstlich atmenden Hunden, demen man
Insulin einspritzt (ohne jedoch ihmen, wie manche Autoren es tun,
Kohlehydrat beizubringen), findet eine mdpige Steigerung des Sauerstoff-
verbrauchs statt, die vielleicht dem Insulin zuzuschreiben ist; hingegen
tritt keine Anderung des respiratorischen Quotienten ein, aus der auf
vermehrte Kohlehydratverbrennung geschlossen werden kinnte.
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Uber das Verhalten
verschiedener Zuckerarten im Bangschen Mikroverfahren.

Von
Béla Réhny.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 25. Mai 1928.)

Tabellen, auf deren Grund das Ergebnis von verschiedenen
Reduktionsverfahren berechnet werden kann, sind von verschiedenen
Autoren zur quantitativen Bestimmung einer ganzen Anzahl von
Zuckerarten ausgearbeitet worden; doch nur fiir den Fall, dafl von
der Zuckerlosung verhdltnismifig groBere Mengen zur Verfiigung
stehen. Der groBe Vorteil des Bangschen Mikroverfahrens, auch an
geringen Mengen gute Ergebnisse zu liefern, lie es wiinschenswert
erscheinen, festzustellen, ob bei Anwendung dieses Verfahrens ein
praktisch konstantes Verhéltnis zwischen Reduktionsprodukt und
reduzierendem Prinzip auch fiir andere Zuckerarten, nicht nur fir
die Glucose, besteht, bzw. inwieweit die Konstante von der fiir die
Glucose gefundenen verschieden ist.

Im Bangschen Verfahren entspricht 1 ccm der n/100 Thiosulfat-
16sung, die man benétigt, um das aus dem Jodat durch CuO in Freiheit
gesetzte Jod zu oxydieren, einer Glucosemenge von 0,357 mg, wenn
von dem im Zuckerversuch verbrauchten Thiosulfatvolumen das im
Blindversuch benétigte abgezogen wurde.  Da Thiosulfat X 0,357
= Thiosulfat : 1/0,357 = Thiosulfat : 2,8, hat man jenes Thiosulfat-
restvolumen blofl mit 2,8* zu dividieren, um die gesuchte Glucosemenge

* Der Divisor 2,8 wird von Bang zur Berechnung des Endresultats
an einer Stelle (I. Bang und R. Hatlehoel, diese Zeitschr. 87, 268, 1917/18)
einfach angefiihrt; kurz vorher (S.267) dadurch angedeutet, dafl ,,die
Reduktion pro 0,01 mg Zucker ...0,028n/100 Jodlosung . ..“ betrigt.
Die in der Tabelle (S.268) angefithrten Ergebnisse bestitigen blo3 die
Ubereinstimmung zwischen der zu erwartenden und der gefundenen Zucker-
konzentration, enthalten jedoch keine Angaben iiber den n/100 Thio-
sulfatverbrauch.
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zu erhalten. Um von diesem allgemeinen Gebrauch nicht abzuweichen,
bzw. um einen bequemen Vergleich zu erméglichen, habe ich in den
nachstehend beschriebenen, an verschiedenen Zuckerarten ausgefithrten
Versuchen nicht die Zahlen berechnet, die dem Faktor 0,357, sondern
diejenigen, die dem Divisor 2,8 entsprechen.

Fructcse, Galaktose und Xylose (Kahlbaum) wurde im Exsikkator iiber
Schwefelsdure bis zur Gewichtskonstanz getrocknet.

Lactose wurde aus der heill gesadttigten, wasserigen Ldésung mit dem
fiinffachen Volumen Alkohol gefallt, bei 100° C getrocknet, bei 130° C
vom Kristallwasser befreit!, endlich im Exsikkator bis zur Gewichts-
konstanz getrocknet. Gereinigte Lactose soll auf 5 Molekiile 2 Molekiile
Kristallwasser enthalten. Das von mir benutzte Praparat verlor durch
Trocknen bei 130° C 2,059, Wasser statt der berechneten 2,08 %), war also
genligend rein, und konnte ich mich des oben beschriebenen Verfahrens
zur Trocknung um so eher bedienen, da andere Verfahren weit langsamer
oder gar nicht zum Ziele filhren. So wird die Lactose im Exsikkator bei
980 C erst nach langer Zeit?, bei 145 bis 150° C zwar weit rascher trocken,
wird aber gleichzeitig zersetzt.

Maltose wurde aus Alkohol umkristallisiert®, wobei auf jedes Molekiil
1 Molekiil Kristallwasser entfallen soll. An der Luft gibt die Maltose
ihr Kristallwasser zwar bei 100 bis 110° C ab, doch findet gleichzeitig Zer-
setzung statt*; im Exsikkator {iber Schwefelsdure dauert diese Abgabe oft
auch 6 Wochen lang. Rasche Entwésserung erfolgt binnen 6 Stunden bei
980 C, jedoch bloB im Hochvakuum (0,01 mm Hg). Ich habe es daher
vorgezogen, die Versuche an kristallwasserhaltigem Material auszufiihren
und die Ergebnisse auf kristallwasserfreie Maltose umzurechnen.

Die Reinheit aller der von mir verwendeten Praparate habe ich nach
dem Bertrandschen Verfahren kontrolliert (siehe auch die nachfolgende
Mitteilung).

Nachstehend seien die FErgebnisse einer Reihe von Versuchen
mitgeteilt, die an verschieden konzentrierten Losungen der oben-

Tabelle I.

Kubikzentimeter n/100 Thiosulfat : Milligramm Zucker.
N I ‘ I T R P I B
|5 || = ] s === | = | B
s | B 2’8 lg |8 | 8%
g 2— E‘ ‘ < l < =) < :‘ < s

I u \‘ \ [
Glucose . . . . ‘ — | — |27 — 276 — | 2,75 277282277
Fractose . . . . 220 | 2,26 | 226|228 | 227 | 2,30 230 | 235 | 231|229
Xylose . . . . . | — | — | 255|253 260 258 — |263] 255257
Galaktose. D — |Tes|190| 192193 — | 194 191 198
Lactose . . . . || — | — | 147 147|145 148 — | 149|146 147
Maltose . . . . | — | — | 1,36 1,39 148|144 — |1,42[139 141

1 Stohmann, Journ.f. prakt. Chem. 1T, 81, 288, 1885.

2 Camerer und Soldner, Zeitschr. f. Biol. 33, 535, 1896.

8 Ulrich, Chem.-Ztg. 19, 1523, 1895.

t H.Ost, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 24, 1634, 1891.
Biochemische Zeitschrift Band 199, 4
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genannten Zuckerarten ausgefiihrt wurden. Die in den Tabellen ent-
haltenen Zahlen sind dem von Bang fiir Glucose angegebenen Divisor 2.8
analog und stellen den Mittelwert von je mindestens drei Parallel-
bestimmungen dar.

Aus Tabelle I ist zunichst zu ersehen, da der fiir Glucose von
mir gefundene Divisor bloB um etwa 19, von dem Bangschen ver-
schieden ist; weiterhin aber auch, daf ein ,,Gang” dieser Konstante
mit der Zuckerkonzentration vorhanden ist, der von Bang nicht ge-
funden wurde; allerdings ketrigt der ,,Gang’ im obigen Konzentrations-
bereich nicht mehr als 39, in Maximo. Ahnliches ist auch an einigen
anderen Zuckerarten zu beobachten.

Als wichtiges Ergebnis meiner Versuche ist hervorzuheben, daB
die fiir verschiedene Zuckerarten giiltigen Divisoren voneihander sehr
verschieden sind, was ihrer bereits seit langer Zeit bekannten ver-
schiedenen Reduktionsfahigkeit zuzuschreiben ist. Es diirfte dies-
beziiglich niitzlich sein, die obigen von mir nach dem Bangschen Ver-
fahren erhaltenen Werte mit denen von Bertrand! zu vergleichen, die
dieser Autor an denselben Zuckerarten nach seinem Verfahren erhielt,
wobei aber folgendes zu berticksichtigen ist. Nach Bengs Erfahrung
(die ich, wie oben erwahnt, nicht vollinhaltlich bestédtigen kann) besteht
in dem von ihm angewandten Konzentrationsbereich von 0,010 bis
0,050 g Zucker eine strenge Proportionalitit zwischen reduzierendem
Zucker und Reduktionsprodukt (verbrauchtes Thiosulfat), wahrend
im Bertrandschen und in zahlreichen anderen Reduktionsverfahren
eine solche Proportionalitit nicht vorhanden ist, was eben die An-
fertigung bzw. den Gebrauch der bekannten Tabellen nétig macht.
Die Bertrandschen Tabellen sind fiir Zuckerkonzentrationen zwischen
0,010 und 0,100 g Zucker ausgearbeitet; da jedoch meinerseits ein
Vergleich mit dem nach Bang erhaltenen Werten beabsichtigt ist,
und diese nur fiir den Bereich zwischen 0,010 und 0,050 gelten, wollen
wir auch von den Bertrandschen Daten nur die ersten fiinf beriick-
sichtigen.

Der Bangsche Divisor ist, wie erwahnt, gleich Kubikzentimeter
n/100 Restthiosulfat : Milligramm Zucker. Um einen Vergleich zu
ermoglichen, habe ich auch die Bertrandschen Zahlen, und zwar in
Milligramm Cu : Milligramm Zucker entsprechend umgerechnet, und zu-
nichst in nachfolgender Tabelle IT zusammengestellt.

Wie am Fufle der Tabelle II berechnet, weichen bei der Glucose
die bei verschiedenen Zuckerkonzentrationen erhaltenen Werte um

1 @. Bertrand und P. Thomas, Guide pour les manipulations de chimie
biologique. Paris, Dunod et Pinat, 1910.
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Tabelle 11.
Cu-Milligramm : Zuckermilligramm.
Zucker Gl d
“‘; € Ex’:&s(:)n Xylose Galaktose | Lactose Maltose
— S
0,01 2,04 2,01 1,93 1,44 1,12
0,02 2,01 1,98 1,90 1,42 | 1,11
0,03 1,97 1,96 1,88 1,40 1,11
0,04 1,94 1,93 1,85 1,39 1,10
0,05 1,91 1,91 1,82 1,37 " 1,10
Mittelwert . . . . 1,97 1,96 1,88 140 | 111
Maximale Differenz !
n% ... .. 6,4 5,0 5,7 4.9 | 1,8

6,4 %, im Maximo, bei den anderen Zuckern noch weniger voneinander
ab; nimmt man also, wie wir es tun wollen, den Mittelwert, so begeht
man einen Fehler von 3,29, im Maximo an der Glucose, und einen
noch geringeren an den anderen Zuckern.

Die vergleichende Beurteilung der Reduktionsfdhigkeit der ver-
schiedenen Zuckerarten im Bangschen und im Bertrandschen Ver-
fahren wird aber erst moglich, wenn man sowohl den von mir an der
Glucose nach Bang erhaltenen Divisor, wie auch den obigen fiir Glucose
aus den Bertrandschen Daten errechneten Mittelwert Cu: Zucker gleich
100 setzt, und alle iibrigen, auf andere Zuckerarten beziiglichen Werte
auf diese 100 bezieht. Aus dieser Berechnung ergeben sich die in nach-
folgender Tabelle 111 zusammengestellten Daten.

Tabelle 1I1.
- ““71 Nach Ba;g' | Nach Bertrand
|

Glucose . . . . . l 100 100
Xylose . . . .. | 92 991/,
Fructose. . . . . | 82 100
Galaktose . . . . }, 69 95
Lactose . . . . . 521/, 71
Maltose . . . . . 50 56

Aus Tabelle IIT ist ersichtlich, dafl im Bangschen und mit alleiniger
Ausnahme der Fructose auch im Bertrandschen Verfahren, Glucose
als Vergleichsbasis angenommen, die Reduktionsfahigkeit aller iibrigen
Zuckerarten eine geringere ist; auch ist die Reihenfolge, nach der die

4%
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Reduktionsfahigkeit der Zuckerarten abnimmt, mit alleiniger Ausnahme
der Fructose, in beiden Verfahren dieselbe, der Grad der Abnahme
allerdings ein teilweise sehr verschiedener.

Zusammenfassung,

Die Bang sche Zahl, die, mit der der verbrauchten Kubikzentimeter n /100
Thiosulfatlosung dividiert, die gesuchte Zuckermenge in Milligramm
ergibt, wurde fiir Xuylose, Fructose, Galaktose, Lactose und Maltose be-
stimmt; gleichzeitig auch ermittelt, wie sich die Reduktionsfihigkeit dieser
Zuckerarten — Glucose als Vergleichsbasis angenommen — im Bangschen
und im Bertrand schen Verfahren verhdlt.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Paul Har: ausgefiihrt.
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Beitrige zur Reduktionsfihigkeit
der Fruetose im Bertrandschen Verfahren.

Von
Béla Réhny.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 26. Mai 1928.)

I. Eine irrtiimliche Angabe iiber die Reduktionsfihigkeit der Fructose in den
Bertrandschen Tabellen.

Das von Berirand ausgearbeitete Reduktionsverfahren kann
fuglich als das derzeit beste bezeichnet und als Kontrolle verwendet
werden, wenn es sich um die Verifizierung eines auf irgend eine andere
Weise erhaltenen Ergebnisses handelt. Dieser Umstand war es, der
mich in den vorangehend mitgeteilten Versuchen iiber das Verhalten
verschiedener Zuckerarten im Bangschen Mikroverfahren veranlaf3t
hatte, die Konzentration der von mir verwendeten Ldsungen nach
dem Bertrandschen Verfahren zu kontrollieren.

Nun ergab es sich, dafl die nach Bertrand gefundene Konzentration
mejner Fructoselosungen nicht mit der iibereinstimmte, die sich aus
der Menge der zu den Versuchen abgewogenen Zuckermenge errechnen
lie3.

Es kénnte nun sein, daf die beiden von mir verwendeten Praparate,
Kahlbaumsche Lévulose (kristallisiert), nicht rein waren. Praparat I
habe ich 1926 direkt bezogen, Priparat II verdanke ich der Liebens-
wiirdigkeit des Herrn Prof. Zemplén (wofiir ich ihm auch an dieser
Stelle bestens danke), in dessen Besitz es sich seit mindestens 15 Jahren
befindet. Praparat I enthielt bloB 0,066 %, also keine irgend nennens-
werte Mengen Asche. Die Reinheit der Priiparate habe ich auch auf
polarimetrischem Wege kontrolliert. Zu diesem Behuf dienten je drei
genau 2,009, Fructose enthaltende, mit 0,1%igem Ammoniak her-
gestellte Losungen?, deren Konzentration ich nach der von Osi2? an-

1 Schulze, Tollens, Liebigs Ann. d. Chem. 271, 49, 1892.
2 Ost, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 24, 1636, 1891.
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gegebenen Formel [a]}) = — (91,9 4 0,111 p) berechnete, wo p die
Menge des in 100 g der Losung anwesenden Zuckers bedeutet. Diese
Berechnung ergab an

Priparat 1 Priparat 11
S oo . h
1,989 i 2,035
2,019 2,001
2,009 2,014
Mittelwert: 2,006 2,017

Also konnten beide Praparate als hinldnglich rein angesehen werden,
und mufBte die Ursache der erwahnten Unstimmigkeit anderswo gesucht
werden. Es konnte sein, dafl meine Bestimmungen mit Fehlern be-
haftet sind; jedoch auch, daBl dem Bertrandschen Verfahren gewisse
Fehler innewohnen: entweder beziiglich mehrerer Zuckerarten, darunter
auch der Fructose (was sehr wenig wahrscheinlich war), oder aber
(was eher moglich war) beziiglich der Fructose allein. Um Klarheit zu
schaffen, habe ich einerseits von Fructose, andererseits von Glucose,
Xylose, Galaktose, Lactose und Maltose Ldsungen von genau be-
kannter Konzentration hergestellt und an ihnen unter genauer Ein-
haltung der Bertrandschen Vorschrift bestimmt, wieviel Cu durch
verschiedene Mengen obiger Zuckerarten reduziert wird. Die Ergebnisse
dieser Bestimmungen sind in nachstehenden Tabellen I und II ent-
halten.

Vergleichen wir die in Tabelle I berechneten Mittelwerte aus
meinen Bestimmungen mit den entsprechenden Werten von Bertrand?!,
so ergeben sich fiir Glucose, Xylose, Galaktose, Lactose und Maltose
Unterschiede, die blof} 0,5, 0,2, 0,6, 0,4 und 0,7 %, in maximo betragen,
woraus in doppelter Richtung gefolgert werden kann: einerseits daf
das Bertrandsche Verfahren nichts zu wiinschen iibrig 148t, andererseits
aber auch, das die Art und Weise, wie ich sie ausfiihrte, von Versuchs-
fehlern freizusprechen ist. Ganz andere Ergebnisse liefert nach
Tabelle IT die Fructose. Meine Versuchsergebnisse sind (vom Versuch
an 10 mg Fructose abgesehen) erheblich niedriger, und zwar der Reihe
nach um 4,99, 5,75, 5,68, 5,35, 4,96, 4,62, 4,13, 3,52, 3,15 %,. Die Ursache
dieser auffallenden Unstimmigkeit ist leicht zu finden und besteht in
folgendem. Die in Tabelle 11 als Berérandsche bezeichneten Werte
beziehen sich eigentlich auf Glucose; doch schreibt hieriiber Berirand
in wortgetreuer Ubersetzung2: ,,... infolge der auBerordentlichen

1 Q. Bertrand und P. Thomas, Guide pour les manipulation de chimie
biologique. Paris, Dunod et Pinat, 1910.
?2le., S.73.
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56 B. Réhny:
Tabelle 11.
Cu in mg, reduziert durch Fructose.
‘?T = | o
4 £
E Priparat 1 Priparat II ‘::: ‘ g
me £ <
10 | 20,7, 199, 19,7 199, 20,3, 204, 20,6 | 202| 204
20 | 87,8, 385, 880, 37,6 384, 37.6, 383, 385 | 381 40,1
30 | 562, 556 55,7, 55,2 55,7| 59,1
40 | 781, 733, 729, 725 782, 729, 732, 738 131| 77,5
50 | 902, 90,6 90,0, 904 903| 954
60 | 107.2, 107.5 106,7, 1074 1072|1128
70 | 1240, 1233 1241, 1239 1238/1298
80 | 140,3, 140,2, 139.8, 140.3. 140,0,
139,9, 140,2, 140,8, 139,9, 139,5, | 140,1, 1404, 141,0, 1404 |140,2 146,1
90 | 156,5, 155,9 1 156,0, 156.8' 1563 1620
100 | 172,0, 173,0 172,2, 171,7 172,2\ 177.8

Ubereinstimmung der auf die Glucose und auf den Invertzucker beziig-
lichen Tabellen konnte auf die Ausarbeitung einer speziell fiir Fructose
giiltigen Tabelle verzichtet werden . . . Ob und inwieweit diese aufler-
ordentliche Ubereinstimmung richtig ist, bzw. ob die aus dieser Uber-
einstimmung von Berirand iiber die Reduktionsfahigkeit der Fructose
gezogenen Schliisse richtig sind, soll im néchsten Abschnitt gezeigt
werden.

. Reduktionsfihigkeit des Invertzuckers und der invertierten Lactose
im Vergleich zur Reduktionsfiahigkeit eines Glucose-Fructose- bzw. Glucose-
Galaktosegemisches.

Anscheinend schliefien sich die beiden sub I. erwdhnten Befunde:
mein Befund, wonach die Reduktionsfihigkeit der Fructose und der
Glucose voneinander erheblich verschieden ist, und Berirands Angabe,
wonach die Reduktionsfihigkeit des Invertzuckers und der Glucose
daher auch der Fructose identisch seien, gegenseitig aus. Um diesen
Widerspruch zu kliren, habe ich nachfolgende Versuche ausgefithrt.

Ich habe in zwei Versuchsreihen, I und II, von Saccharose, die
erst bei 55° C im Vakuum und dann iiber Schwefelsiure im Exsikkator
bis zur Gewichtskonstanz getrocknet war, je genau 3,800 g abgewogen
und, wie Bertrand, in 50 ccm 2 %jiger Salzsiure gelost, durch 15 Minuten
gekocht, nach dem Abkiihlen mit 5 %iger Natronlauge neutralisiert
und auf 1 Liter aufgegossen. Die so angefertigten Losungen enthielten
infolge der Hydrolyse an Stelle von je einem Molekiil Saccharose (342)
je ein Molekil Glucose und Fructose (180 - 180), also statt der ab-
gewogenen 0,380 g Saccharose 0,400 g Invertzucker. Von den Stamm-
lésungen habe ich entsprechende Verdiinnungen angefertigt und an
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Reduktionsfahigkeit der Fructose im Bertrandschen Verfahren. 57

diesen Reduktionsbestimmungen nach Bertrand vorgenommen. Die
Ergebnisse dieser Bestimmungen sind in der Tabelle IIT enthalten.

Vergleicht man die in dieser Tabelle zusammengestellten Daten,
so ergibt sich eine gute Ubereinstimmung meiner am Invertzucker
gefundenen Werte mit den Daten der Bertrandschen Tabellen, die
sich auf Invertzucker einerseits, auf Glucose andererseits beziehen.
Die Tatsache, daBl sich der Invertzucker im Bertrandschen Verfahren
wie Glucose verhilt, 1aBt sich demnach nicht bezweifeln; doch ist sie
unverstdndlich, da nach meinen in der vorangehenden Mitteilung
beschriebenen Versuchen die Fructose, die zweite Komponente des
Invertzuckers, ein von der Glucose abweichendes Reduktionsvermégen
besitzt.

Man konnte vielleicht daran denken, daB3 im Invertzucker Glucose
und Fructose entgegen der bisherigen allgemeinen Annahme nicht
voneinander ginzlich unabhingig nebeneinander vorhanden, sondern
auf irgend eine Weise aneinander gebunden sind, diesem Komplex
aber ein Reduktionsvermogen zukommt, das verschieden ist von dem,
das sich aus dem Reduktionsvermégen der beiden Komponenten be-
rechnen lifit. Jedoch wird auch diese Annahme angesichts der ein-
schlagigen Versuche von Lippmann', Hénig und Jesser?, Ost®, Wohl*
hinfallig, denn diese Autoren fanden in der Losung eines Gemisches,
bestehend zu gleichen Anteilen aus Glucose und Fructose, dasselbe
Reduktionsvermogen wie in der Losung von Invertzucker. Ahnliche
Versuche habe auch ich ausgefiihrt und ihre Ergebnisse in die Tabelle I11
eingetragen. Die Ubereinstimmung im Reduktionsvermogen des

Glucose-Fructosegemisches und des Invertzuckers ist eine meistens
vollkommene.

Der oben konstatierte Widerspruch bleibt also bestehen und
konnte, wie ich hier gleich vorwegnehmen will, auch durch weitere
Versuche nicht geklart werden Diese hatten den Zweck, zu ermitteln,
ob das so merkwiirdige Verhalten der Fructose — in Anwesenheit von
Glucose anders zu reduzieren als in ihrer reinen Lésung — auch an
anderen Zuckerarten angetroffen wird ?

Ich habe in drei Versuchsreihen 2,375 bzw 2,375 bzw. 3,800 g
kristallwasserfreie Lactose mit der zehnfachen Menge 2 %iger Schwefel-

saure am Wasserbad bei aufgesetztem Riickflufkiihler 4 Stunden
lang gekocht?, nach dem Abkiihlen mit 5 %, iger Natronlauge neutralisiert,

1 E.O. Lippmann, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 14, 1511, 1881.
2 M. Hénig, L. Jesser, Monatsh. f. Chem. 9, 562, 1888.

3 H.Ost, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 23, 3008, 1890.

¢ Wohl, ebendaselbst 23, 2090, 1890.

5 Ost, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 23, 3006, 1890.
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Reduktionsfahigkeit der Fructose im Bertrandschen Verfahren. 59

auf je 1 Liter aufgegossen und aus der Stammldsung entsprechende
Verdiinnungen angefertigt. Andererseits habe ich ein Gemisch aus
gleichen Teilen reinster Galaktose und Glucose in Wasser geldst und
nun Reduktionsbestimmungen nach dem Bertrandschen Verfahren
sowohl an der hydrolysierten Lactose, wie auch am Galaktose-Glucose-
gemisch ausgefiihrt. Aus den in Tabelle III zusammengesteliten Daten
dieser Versuche ergibt sich nun das folgende merkwiirdige, zunéchst
jedoch ebenfalls unerklirte Ergebnis:

a) Das Reduktionsvermigen des Invertzuckers und der invertierten
Lactose ist beinahe tdentisch.

b) Demzufolge ist nicht nur das Reduktionsvermigen des Invert-
2uckers, sondern auch das der invertierten Lactose beinahe identisch mit
dem der Glucose; jedoch verschieden von der ihrer anderen Komponente,
der Fructose bzw. der Galaktose. Duwrch die Glucose wird das Reduktions-
vermigen gleichzestig mit anwesender, jedoch mit ihr wicht verbundener
Fructose bzw. Galaktose derart verdndert, wie wenn stalt threr abermals
Glucose in gleicher Menge vorhanden wdre.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Paul Hdri mit Hilfe der vom ungarischen Landesfond zur Férderung
der Naturwissenschaften bereitgestellten Mittel ausgefiihrt.



Sonderdruck
aus ,, Biochemische Zeitschrift*, Bd.201,
Julius Springer, Berlin.

Theoretisches und Praktisches iiber Apparate,
in denen man die Menge eines im Apparate entwickelten
Gases an der Hohe mifit, zu welcher eine Sperrfliissigkeit
durch das Gas emporgetrieben wird.

Von
Max Schlesinger.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitit
Budapest.)

(Eingegangen am 14. Juli 1928.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Um Gase, die bei gewissen Vorgéngen in Freiheit gesetzt werden,
za bestimmen, wendet man fiir gewOhnlich Apparate an, in denen
entweder das Volumen der Gase bei atmosphirischem Druck, oder aber
ibr Partialdruck bei einem bestimmten Volumen unmittelbar gemessen
wird, also in beiden Fillen GriéBen, welche mit der zu bestimmenden
Gasmenge in einfachstem Zusammenhang stehen. Wesentlich unter-
scheiden sich von obigen einige besonders zu biochemischen Zwecken
benutzte Apparate, wie die verschiedenen Gérungssaccharimeter,
darunter das Lohnsteinsche, ferner die von Partos und Aszddi an-
gegebenen Apparate zur Bestimmung des Harnstoffs. Bei diesen dringt
das entwickelte Gas eine Sperrfliissigkeit in ein vertikales Steigrohr,
wodurch gleichzeitig das Volumen des Gasraumes zunimmt und der
Druck in demselben ansteigt. Hier besteht also zwischen der un-
mittelbar zur Messung gelangenden Griéfle — der Niveaudnderung der
Sperrfliissigkeit im Steigrohr — und der Menge des entwickelten Gases
ein komplizierterer Zusammenhang; insbesondere werden die Niveau-
dnderungen im allgemeinen nicht proportional den Gasmengen sein.
Die bei diesen Apparaten herrschenden Zusammenhinge zu beschreiben
und aus ihrer Kenntnis Lehren fiir die praktische Anwendung zu ziehen,
ist der Zweck der vorliegenden Arbeit.
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88 M. Schlesinger:

Den AnstoB zu den hier mitgeteilten Uberlegungen gab mir eine
Anregung des Herrn Universititsadjunkten Dr. Zoltdn Aszédi, in
Gemeinschaft mit ihm, durch Verwendung eines seinem Hamocarb-
amidometer! &hnlichen Apparates, eine einfache Methode zur Be-
stimmung der Bicarbonate im Blutplasma auszuarbeiten, eine Aufgabe,
welche wir seitdem mit Hilfe der in vorliegender Arbeit entwickelten
Prinzipien ausgefiihrt haben. DaB ich die Uberlegungen, welche zu
diesen Prinzipien fithrten, hier fiir sich und in allgemeiner Form mitteile,
geschieht teils aus dem Grunde, weil ich glaube, daB vielleicht diese
Betrachtungen an sich manchen, der einen dhnlichen Apparat benutzt,
interessieren kénnten ; hauptséchlich aber, weil sie erméglichen, Apparate
(allerdings nur zur Bestimmung nicht zu grofler Mengen von Kohlen-
siure) herzustellen, bei welchen die Niveaudnderung der Sperrfliissig-
keit — im praktischen Sinne des Wortes — proportional ist der ent-
wickelten Gasmenge., und bei welchen die empirische Kalibrierung
durch eine viel bequemere Berechnung ersetzt werden kann — Vorteile,
welche vielleicht dazu anregen konnen, noch weitere gasometrische
Bestimmungsmethoden durch Verwendung derartiger Apparate leichter
und einfacher ausfithrbar zu gestalten.

In unseren Erérterungen wollen wir folgende Reihenfolge ein-
halten:

In Abschnitt A leiten wir die Formel ab, welche den Zusammen-
hang zwischen der Niveauénderung der Sperrfliissigkeit und der Menge
des entwickelten Gases ausdriickt. Auf Grund dieser Formel erértern wir

i Abschnitt B, wie die Empfindlichkeit des Apparates, und

in Abschnitt C, wie die Abweichung von der Proportionalitit zwischen
Niveaudnderung und Gasmenge von der Dimensionierung des Apparats
beeinflufit wird.

In Abschnitt D behandeln wir allgemein die praktische Anwendbar-
keit unserer Ergebnisse, und nachdem wir

i Abschnitt E noch einige bis dahin vernachlassigte Faktoren in
Rechnung gezogen haben, geben wir

in Abschnitt F' die zweckméfigste Art an, Apparate, in denen die
Steighohe der Gasmenge praktisch proportional ist, herzustellen und
die mit ihrer Hilfe ausgefiihrten Bestimmungen zu berechnen.

Dann beschéftigen wir uns noch in einem

Anhang I mit dem EinfluB wihrend des Versuchs eintretender
Luftdruck- und Temperaturanderungen, und in einem

Anhang II mit den Fehlerquellen, die bei unseren Apparaten
hauptséchlich in Frage kommen.

! Diese Zeitschr. 134, 546, 1922.
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Theoretisches und Praktisches iiber GasmeBapparate. 89

A, Ableitung der Formel fiir die Menge des entwickelten Gases.

Der Apparat, auf den sich unsere Erérterungen unmittelbar beziehen,
ist im wesentlichen ein U-Rohr, dessen Schenkel bis zu einer gewissen
Hohe mit Quecksilber als Sperrfliissigkeit gefiillt sind. Der lédngere, offene
Schenkel, mit einer Teilung versehen, stellt das Steigrohr dar, der kurze,
verschlieBbare, ist zu dem Reaktionsgefal erweitert. In diesem wird die
zu untersuchende Flissigkeit unmittelbar iiber das Quecksilber geschichtet
und auf geeignete Weise das zur Gasentwicklung noétige Reagens hinzu-
gefiigt?.

Das gesamte Volumen der Versuchsflissigkeit (zu untersuchende
Losung plus Reagens) bezeichnen wir mit ¢. Uber dieser befindet sich im
verschlossenen Reaktionsgefall ein freier Raum, dessen Volumen im Augen-
blick des Reaktionsbeginns, da also noch kein neu entwickeltes Gas hinzutrat,
wir ¢ nennen. In diesem Augenblick ist der im blof von Luft und Wasser-
dampf erfiillten Gasraum herrschende Druck noch gleich dem &ufleren
Luftdiruck 8. Der Partialdruck des Wasserdampfes ist gleich dem Dampf-
druck der Versuchsfliissigkeit 7, der Partialdruck der Luft daher (b — 7)*.

Setzt nun die Bildung des Gases ein, so tritt ein Teil desselben in den
Gasraum tber. Der Druck in demselben wird erhoht und dementsprechend
Quecksilber aus dem Reaktionsgefd in das Steigrohr hiniiber- und dort
emporgetrieben; dabei wird selbstverstindlich der Gasraum wum das
Volumen des verdringten Quecksilbers vergréBert. Der Ubertritt des Gases
und damit das Ansteigen des Quecksilbers im Steigrohr dauert so lange an,
bis der Partialdruck des Gases im Raume iber der Fliissigkeit so weit ge-
stiegen bzw. dessen Konzentration innerhalb der Flissigkeit so weit ge-
sunken ist, daf3 das Verhiltnis von Partialdruck und Konzentration dem
Henryschen Verteilungsgesetz entspricht.

Dieses Gleichgewicht sei bei einem Quecksilberanstieg um pem er-
reicht. Der im Gasraum nun herrschende, in Zentimeter Quecksilber
gemessene Druck ist also gleich (b 4+ u). Das Volumen des gegen das Steig-
rohr abgetriebenen Quecksilbers, daher auch der Volumenzuwachs des
Gasraumes ist (wenn ¢ den lichten Querschnitt des Steigrohres bedeutet) g u;
das neue Volumen des Gasraumes ist daher (v + gu). Der Partialdruck
des Wasserdampfes ist unverdndert gleich #. Der Partialdruck der Luft
ist entsprechend dem Boyleschen Cesetz in demselben Verhéltnis kleiner
als sein urspringlicher Wert (b — ) geworden, in dem das Volumen des
Gasraums zugenommen hat; sein Wert ist also

—) P

&—m vtqu
Nunmehr kénnen wir die Menge des entwickelten Gases, worunter
wir dessen auf 0° und 76,0 cem Quecksilber reduziertes Volumen verstehen,
leicht berechnen. Sie setzt sich aus dem in den Gasraum iibergetretenen
und dem in der Flussigkeit gelost gebliebenen Anteil zusammen. Wenn P
den Partialdruck des entwickelten Gases und C dessen Ostwaldschen Ab-

1 Siehe Absatz 1 in Anhang II.
* Siehe Absatz 2 und 3 in Anhang IT.

** Beziiglich der in diesem Absatz gemachten Vernachlissigungen
siche Abschnitt E.
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90 M. Schlesinger:

sorptionskoeffizienten fiir die Versuchsfliissigkeit bezeichnet, so betragt

. . PCg Pv+qu)

der letzt: Teil bek —_— e e

er letztere Teil bekanntlich Ty und der erste 60 - ar)
daher die gesamte Gasmenge, die wir ¥ nennen:

p—POotoutCo)
76 (1 + at)

Den Wert von P aber erhalten wir leicht aus den Angaben des vorigen
Absatzes, da wir wissen, dafl die Summe der Partialdrucke in einem Gas-
gemisch gleich dem tatsichlich herrschenden Druck sein mufl. Es ist also

v

7+ (b— P = ,
®-—n) Toa + b+ u
daher
v

P =5 —a — (b — - . 1
+u—a— (@ ”)v+qy @

Diesen Ausdruck formen wir zweckmafig ctwas um:

= —aro—man
P=utfo—m—t—m "] = et o)

Hieraus ist auch zu ersehen, daf der Partialdruck des neu entwickelten
Gases groBer ist als die durch den Quecksilberanstieg im Steigrohr an-
gezeigte Druckzunahme, und zwar um einen Betrag groBer, der — mit
der VergréBerung des Gasraumes in Zusammenhang stehend — gleich ist
der Abnahme des Partialdruckes der Luft. Fiir die Menge des entwickelten
Gases aber konnen wir schreiben:

(bq'— ﬂ)qxt]vjr_ gu+Co @)
)+ q 6 (1 + at)

Durch diese Foimel wird der gesuchte Zusarmnmenhang zwischen der Steig-
hohe des Quecksilbers und der Menge des entwickelten Gases ausgedriickt.

v =[u+

B. Die Empfindlichkeit des Apparats.

Unsere nichste Aufgabe ist, zu untersuchen, wie die Empfindlichkeit
des Apparats von dessen Dimensionen abhiéngt. Und zwar miissen wir,
wie ein Blick auf Gleichung (2) lehrt, den Einflu3 kennenlernen, den der
lichte Querschnitt des Steigrohres (¢) und das Anfangsvolumen des freien
Gasraumes im Reaktionsgefal3 (v) — dessen GroBe von der Menge des als
Sperrfliissigkeit verwendeten Quecksilbers abhingt — sowie die Menge
der gebrauchten Versuchsfliissigkeit (¢) auf die Empfindlichkeit haben.

Die Empfindlichkeit des Apparats ist um so groBer, ein je hoherer
Quecksilberanstieg einer je geringeren Gasmenge entspricht. Der Quotient
Steighohe u L . . .
P —— also —, stellt somit ein MaB der Empfindlichkeit dar®. Diesen

asmenge v-

+ Da — wie wir sehen werden — die Empfindlichkeit von der Steig-
hohe (daher auch von der Gasmenge) nicht unabhéngig ist, wire es formell
richtiger, dieselbe durch den Differentialquotienten dp/dv zu definieren;
ufv bzw. Ep (siehe einige Zeilen weiter!) ist jedoch fiir unsere Unter-
suchungen viel geeigneter, einerseits, weil der entsprechende Ausdruck
viel einfacher ist, andererseits, weil er in unmittelbarem Zusammenhange
mit dem Werte steht, welchen wir S. 98 Apparatkonstante nennen.
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Theoretisches und Praktisches {iber GasmeBapparate. 91

Quotienten hétten wir durch die im vorigen Absatz aufgezdhlten Faktoren
auszudriicken und dann den Einflu} jedes einzelnen Faktors auf den Wert
des erhaltenen Ausdrucks zu bestimmen. Aus ZweckmiBigkeitsgriinden
legen wir aber unseren Untersuchungen einen Ausdruck zugrunde, welcher
dem Quotienten u /v umgekehrt proportional ist. Wir nennen diesen Ausdruck
Eg, weil er ein reziprokes Maf3 fiir die Empfindlichkeit ist: nimmt sein
Wert zu, so sinkt die Empfindlichkeit, und umgekehrt. Wir erhalten Ep
durch Umformung von Gleichung (2), die wir nach Multiplikation mit
76 (1 + at) und Division durch u schreiben:

v .
watan = [1+ 22 orguron =8, G

und nach Ausfithrung der Multiplikation:
Cyb—maq,
v+ qu

Wir sehen, dafl der Ausdruck fiur FKp die Hohe des Quecksilber-
anstiegs u enthéalt. Dies bedeutet, daBl die Empfindlichkeit fiir verschiedene
Steighthen, oder — klarer ausgedriickt — fiir Ablesungen, die in ver-
schiedener Hohe tUber dem Nullstande des Quecksilbers gemacht werden,
eine verschiedene ist. Im strengen Sinne diirfen wir daher nicht von der
Empfindlichkeit des Apparats schlechthin sprechen, sondern nur von einer
Empfindlichkeit in irgendeiner gegebenen Hoéhe u iiber dem Nullniveau.

Der Einfluf3 von g und ¢ auf Ep 148t sich aus Gleichung (4) unmittelbar
ablesen. Mit beiden GréBen nehmen alle Glieder des Ausdrucks fiir Ep,
in denen sie enthalten sind, und daher auch der Wert von Ep selbst zu,
und zwar unabhéangig von dem Werte der ibrigen Gréfen, insbesondere
auch dem von u. Durch Verringerung des lichten Steigrohrquerschnitts
und der verwendeten Menge von Versuchsfliissigkeit wird daher die

Empfindlichkeit unter allen Umstéanden gréfer, und zwar ldngs des ganzen
Steigrohres.

Eg=v+qu+b—mqg+Cgp+ 4)

Um den Einflul von v auf den Wert von Ex kennenzulernen, unter-
suchen wir, ob Ep, als Funktion der einzigen Variablen » betrachtet, bei
irgend einem Werte von v einen extremen Wert, ein Maximum oder Minimum
besitzt. Zu diesemn Behufe differentiieren wir Ex nach v und erhalten:

dBp (3 —m)qCy
o =T e gar ©

Setzen wir nun den auf der rechten Seite befindlichen Ausdruck gleich
Null und 16sen die erhaltene Gleichung nach » auf, so finden wir als ihre
beiden Wurzeln :

b= G590y —qu; v =—G=DaCs—au  ©

Fiir beide so erhaltenen Werte wird der Differentialquotient ver Kp gleich
Null, daher kann Eg selbst einen extremen Wert haben; doch hat v, —
ein negatives Volumen — keinen physikalischen Sinn, so daf fiir uns nur
v; in Betracht kommt. Bilden wir den zweiten Differentialquotienten von
Eg nach v, so erhalten wir

Phy 4 [1-@=maly) _2@—mqCy,

dvr T dw (v+qu)? (v+qup

4
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92 M. Schlesinger:

Da der zweite Differentialquotient fiir alle (positiven) Werte von v, daher
auch fiir v; positiv und endlich ist, wird Eg bei dem Werte v, ein Minimum.
Durch Verringerung des Gasraumvolumens wird daher die Empfindlichkeit
in einer Hoéhe u nur so lange gesteigert, bis der Wert v; erreicht ist; durch
eine weitere Verringerung nimmt die Empfindlichkeit wieder ab.

Um bet gegebener Menge der Versuchsflissigkeit und gegebenem
lichten Steigrohrquerschnitt in der Héhe u die gréBtmogliche Empfindlich-
keit zu erreichen, haben wir das Volumen des Gasraumes gleich

v=)b—=)qC¢—qu 8)

zu wiahlenl.

C. Die Abweichung von der Proportionalitit.

Proportionalitdt zwischen der Steighéhe des Quecksilbers und der
Menge des entwickelten Gases wiirde bestehen, wenn das Verhdltnis von
Steighthe zu Gasmenge - der Quotient u/v — konstant wiére, also wenn
die Empfindlichkeit des Apparats die gleiche wére fiir Ablesungen in jeder
Héhe iiber dem Anfangsniveau. Wenn die Empfindlichkeit fir zunehmende
Héhen abnimmt, so wichst die Steigh6he langsamer, wenn die Empfindlich-
keit zunimmt, wachst die Steighche rascher als der Gasmenge proportional ;
die Abweichung von der Proportionalitat ist um so gréBer, je schneller
sich die Empfindlichkeit mit der Héhe dndert. Uber das Verhalten des
Zusammenhangs zwischen Steighthe und Gasmenge zur Proportionalitét
erhalten wir daher vollen Aufschluf3, wenn wir erfahren, wie sich die
Empfindlichkeit fiir Ablesungen in zunehmender Héhe éndert. Zu diesem
Zwecke haben wir den Verlauf von Ex als Funktion der einzigen Variablen u
zu untersuchen.

Wir bilden zun#chst den ersten Differentialquotienten von Ep nach p,
der bekanntlich angibt, wie rasch sich Fg mit u dndert, also das Ma@ der
Abweichung von der Proportionalitdt darstellt. Wir erhalten

dEp g C=m@Cy
du — (v+ qu)?

Wir setzen die rechte Seite gleich Null, lésen die erhaltene Gleichung
nach u auf und finden so fir ihre beiden Wurzeln:

)

V== qCy—w = Vb—n)qCy¢ —vw
B R - —

= . . (10)

! DaB3 der Differentialquotient von Eg nach v bei dem Werte v; gleich
Null wird, bedeutet, daB eine kleine Anderung des Gasraumvolumens die
Empfindlichkeit in der Héhe p iiberhaupt nicht beriihrt, wenn das Volumen

des Gasraumes gleich ‘/(b — @) qC ¢ —qu war. Dies ist auch praktisch

von Bedeutung, da Anderungen des Gasraumvolumens — z. B. durch

Verlust von Quecksilber bei der Reinigung des Apparats — leicht vorkommen

kénnen. Andererseits wird die Empfindlichkeit mit » um so rascher ab-

nehmen, je weiter wir uns von dem Werte v; entfernen. Daraus, da8 der
d*E

v fj fir kleine Werte von v sehr grol werden kann,

148t sich voraussehen, daB die Empfindlichkeit besonders rasch abnimmt,
wenn man » stark unter »; vermindert. Dies geht auch aus der Tabelle
auf S. 96 hervor.

Ausdruck (7) fur
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von welchen aber nur u, physikalischen Sinn besitzt!. Bilden wir noch
den zweiten Differentialquotienten von Eg nach u

PE, _20—m¢Cy (1)
dut w+qu?® 7
so sehen wir, daf3 dieser fiir alle physikalisch moglichen Werte von u positiv

und endlich ist. Eg besitzt daher auch als Funktion von u ein Minimum,
und zwar bei dem Werte u;.

Auf Grund obiger Ergebnisse kénnen wir den Verlauf von Ep als
Funktion von u folgendermafen beschreiben: der Wert von Epg nimmt
mit zunehmenden Werten von u so lange ab, bis u den Wert u; erreicht,
und nimmt zu, sobald g diesen Wert iiberschritten hat; der Wert von Ep
andert sich mit zunehmenden Werten von px um so langsamer, je nédher
u an p, herankommt, andert sich gar nicht, wihrend u in unmittelbarer

Néhe von p, verlauft und éndert sich um so rascher, je mehr sich u von u,
wieder entfernt.

Die Rechnung, auf deren Grund wir zur Kenntnis des eben beschriebenen
Verlaufs von Ep gelangten, enthielt keine einschrankende Annahme
beziiglich der Dimensionen des Apparats; der geschilderte Verlauf ist
demnach fiir jeden Apparat giiltig. Doch bezieht sich der ganze geschilderte
Verlauf von Ep auf den Fall, daf u die ganze Reihe seiner physikalisch
moglichen Werte durchlauft. Bei den Apparaten aber, wie sie tatséchlich
angefertigt werden, #&ndert sich p immer nur zwischen verhéltnismaBig
engen Grenzen, und zwar zwischen dem Anfangsniveau des Quecksilbers,
also der Hohe Null und dem hdochsten Punkte der Steigrohrteilung, dessen
Hohe wir mit @ bezeichnen. Demgem& ist auch an einem solchen Apparat
immer nur ein kleiner Abschnitt des geschilderten Verlaufs von Kg ver-
wirklicht, und zwar der Abschnitt, der sich auf die zwischen Null und a
liegenden Werte von u bezieht. Aus welchem Teil des ganzen Verlaufs
der tatséchlich verwirklichte Abschnitt herausgeschnitten ist, erfahren
wir fiir jeden Apparat von gegebenen Dimensionen leicht, wenn wir mit
Hilfe der Gleichung (10) den Wert von: 4, berechnen. Erhalten wir fiir p,
eine negative Zahl, so bedeutet das, dal3 u; unter dem Anfangsniveau des
Quecksilbers liegt, daB also schon am Anfangspunkt das Minimum von Eg
iberschritten ist. Wenn der Wert von u; gréfer ist als a, so heillt dies,
dal Ep langs des ganzen Steigrohres seinem Minimum zustrebt, es aber
nicht erreicht. Nur wenn der Wert von u, zwischen Null und a liegt, ist
ein dem allgemeinen éhnlicher Verlauf von Ep tatsachlich verwirklicht.

Es wird also je nach den Dimensionen des Apparats bzw. je nach
dem Verhéltnis seiner Dimensionen die Abweichung von der Pro-
portionalitit zwischen Steighthe und Gasmenge verschiedene Stérke

1 Ein negativer Wert von u hat die physikalische Bedeutung einer
Senkung des Quecksilberniveans. Auch eine solche ist im Widerspruch
mit unseren Voraussetzungen; wir behandeln ja nur den Fall einer Guas-
entwicklung, wihrend eine Niveausenkung nur durch Gasabsorption er-
folgen kann. Physikalisch ohne Sinn wird aber erst ein so hoher negativer

Wert von u, fiir welchen (v + g u) — also das Volumen des Gasraumes
am Ende des Versuchs — negativ wiirde; dies wire aber bei u, der Fall,
denn nach (10) ist v 4+ q u, = —V(b -——)qC @.
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und verschiedene Richtung besitzen. Und zwar wird der Apparat sich
beziiglich der Richtung der Abweichung auf eine der folgenden drei Arten
verhalten.

1. Ist die relative Gréfle von ¢, v und ¢ so, daB3

V(o —m)gCy—
q
ist, so nimmt die Empfindlichkeit mit zunehmender Héhe ab, die Steighdhe
andert sich langsamer, als der Gasmenge proportional. Eine direkte Skala
fiir die Gasmenge, an welcher der Abstand zweier Teilstriche immer die
gleiche Gasmengendifferenz bedeutet, wiirde also den auf unserer Abb. 1*
mit a bezeichneten Typus besitzen.

2. Ist

<o

Vo —m)qCyp—v
q

so nimmt die Empfindlichkeit mit der Hoéhe
iiber dem Nullstande zu, die Steighche
andert sich schneller, als der Gasmenge
proportional. Eine Skala hétte die mit b
bezeichnete Form.

3. Ist

J—
7 C ¢ —
0 < V- L’Zéqiﬂ_” <a
so nimmt die Empfindlichkeit bis zu einem
gewissen Punkte mit der Hohe zu, von
diesem an wieder ab. Eine Skala wére
vom Typus der mit ¢ bezeichneten.

> a,

Praktisch viel wichtiger als die Frage
nach der Richtung ist die nach der Stédrke
des Abweichens von der Proportionalitét.
Diesbeziiglich kénnen wir folgendes aus-
sagen:

Was den EinfluB der absoluten Gréfle der einzelnen Faktoren anbelangt,
ist nur ¢ von eindeutiger Wirkung; mit ¢ erscheint namlich — wie aus
Gleichung (9) hervorgeht — der ganze Ausdruck fiir den Differential-
quotienten dEg/du, den wir als das MaBl der Abweichung von der Pro-
portionalitit bezeichnet haben, multipliziert. Die Abweichung von der
Proportionalitit ist daher um so geringer, je kleiner der lichte Querschnitt
des Steigrohres ist.

Beziiglich des Einflusses, den das Verhdltnis der einzelnen Falktoren
auf die Starke der Abweichung von der Proportionalitdt hat, wissen wir,
daB es von diesem Verhiltnis abhingt, welcher Abschnitt des auf S.93
beschriebenen Verlaufs von Ep als Funktion von u an einem Apparat
verwirklicht ist, und daB die Anderung von Ep mit g in diesem Abschnitt
um so langsamer ist, je ndher dieser verwirklichte Abschnitt dem Minimum

* Beziiglich des Mafles der Abweichung ist die Abbildung sehr stark
iibertrieben. Beziiglich der starksten Abweichung bei b vgl. Tabelle auf
S. 96.
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von Ep liegt. Die Abweichung von der Proportionalitit ist daher um so
geringer, je weniger der fir u, nach der Formel

Vo —m) gCy¢ —v

q
berechnete Wert von den tatsdchlich realisierten, zwischen Null und a liegenden
Stetghohenwerten abweicht — genauer von der Mitte ihres Bereichs, also

dem Werte @¢/2. Denn selbstverstédndlich ist auch in den einzelnen kleineren
Teilen des verwirklichten Bereichs zwischen Null und o die Abweichung
von der Proportionalitit um so gréBer, je entfernter sie von dem Werte u,
liegen, und in jedem Falle, wo g, nicht auf die Mitte zwischen Null und «
fallt, ist die groBte innerhalb des verwirklichten Bereichs bestehende Ent-
fernung von u,; grofler als a/2.

Auf Grund des letzten Absatzes wollen wir noch die spezielle Frage
beantworten, wie bei gegebenen ¢ und ¢ durch geeignete Wahl von v die
geringste Abweichung von der Proportionalitit erreicht werden kann.
v ist zu diesem Zwecke offenbar so zu bestimmen, daB g, auf die Mitte
zwischen Null und @ zu liegen kommt, daf also der Wert von v die Gleichung

a Vb—m)qCyp—w

2 q
erfiillt. Durch Umformung dieser Gleichung finden wir, da8 wir bei ge-
gebenem lichten Steigrohrquerschnitt und gegebener Menge der Versuchs-
fliissigkeit die geringste Abweichung von der Proportionalitdt erreichen,
wenn wir das Volumen des Gasraumes gleich

v=|b—mqCp—qa2 (12)

wéhlenl,

1 Die Gleichung (12) ist mit Gleichung (8) auf S.92 vollkommen
identisch; u bedeutet ja in (8) irgend eine willkiirlich gewd#dhlte Hohe,
ebenso, wie wir hier die Lage von u, willkiirlich auf a/2 verlegen. Durch
dieselbe Wahl von v, durch welche wir fiir irgend eine Hdéhe die gréfite
Empfindlichkeit erreichen, bewirken wir auch fir die Umgebung derselben
Hohe die geringste Abweichung von der Proportionalitét. Dieser Umstand
erklirt sich folgendermaflen: Zu (8) gelangten wir durch Nullsetzung

dE,

d
des Differentialquotienten Tiv_R’ zu (12) durech Nullsetzung von W

Vergleichen wir nun die Formeln (5) und (9), so sehen wir, dafl der Ausdruck
aB dE
fiir Md—f gleich dem mit ¢ multiplizierten Ausdruck fiir 71‘1;5 ist. Die

dE, dE, dE,
Gleichungen = 0 und —~ = g —— = 0 sind daher identisch, und
dv du dv

hieraus erklart sich die Identitit der die Wahl von v betreffenden
Resultate.

dE, dH,

e und ' werden gleichzeitig gleich Null fir alle Werte-

paare v und u, welche die Gleichung (8) erfiillen., Ep als Funktion der

. dE, dE,
beiden unabhingigen Variablen v und u aufgefaft — vrs und T
bedeuten dann die beiden partiellen Differentialquotienten —, bleibt daher

ein Minimum fiir alle diese Wertepaare und selbstversténdlich im Betrage
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D. Uber die praktische Anwendbarkeit unserer Ergebnisse.

Indem wir uns nun der Frage zuwenden, ob und inwieweit die erlangte
Kenntnis der beil unseren Apparaten obwaltenden Zusammenhénge von
praktischem Nutzen sein kann, suchen wir diesen Nutzen nach drei
Richtungen hin. Und zwar fragen wir:

1. Kénnen wir durch Einhalten eines bestimmten Verhiltnisses bei
der Dimensionierung wesentliche Vorteile erreichen ?

2. Lassen sich im voraus die Dimensionen angeben, bei welchen ein
Apparat die gewiinschte Empfindlichkeit bzw. den gewiinschten MeBbereich
besitzen wird ?

3. Kann die empirische Kalibrierung der Apparate durch eine einfache
Berechnung ersetzt werden ?

Zu 1. Beziiglich der ersten Frage wissen wir aus den letzten Absétzen
der Abschnitte B und C, daBl die Wahl von v gleich

Iy Nad o 5
(b —7)qC¢—qaf2,

welche sich durch entsprechende Bestimmung der Quecksilbermenge
leicht bewerkstelligen 148t, folgende Vorteile in sich schlieBt: geringste
Abweichung von der Proportionalitat, gréfite Empfindlichkeit, geringste
Fehler durch eine zufillige kleine Anderung des Gasraumes (z. B. Verlust
von Quecksilber bei der Reinigung des Apparats?).

Daf3 der EinfluB von » -— besonders auf die Abweichung von der
Proportionalitidt — in der Tat sehr wesentlich ist, zeigt die Tabelle I.
Tabelle I.
lqummer des App;;ats ..... ‘ 1 5 11 ‘ Xilrl o R/ 7‘ \% T
Gemeinsame Groflen . . . . . “ g = 0030, ¢ = 20, b = 76,0, t = 200, ¢ = 094, = =174

Grofe von v . . ... ... .| 0549 J 1,149 | 1,749 2,349 2,949
Die Wertevon | # = 0,0 1,509 1,094 1,014 1,012 1,041

108 w = 4,0 1,356 1,066 1,009 1,016 1,049
,;,,,,,,,57 @~ 80 1,254 1,046 1,007 1,021 1,057
A6 (L al) ) u =120 1,182 1,081 1,007 1,027 1,066
fir die Steig- |, — 16,0 | 1,181 | 1,020 1,009 | 1,034 1,075
hohen =200 | 1,094 | 1.014 1012 | 1.041 | 1,086
Grofter Unterschied der
WE, |
Werte yon __— " |
761 + at) |
in 9 (des Kkleinsten ‘
Wertes) . . . . .. .| 379 7,9 0,7 2,9 43

konstant. Darum verschwindet auch aus dem Ausdruck fir Eg gleich-
zeitig v und pu, wenn wir fiir v den Wert | (& — ) qC¢ — qu einsetzen
[siehe Ausdruck (13) auf S.97]. Der Betrag der gréliten Empfindlich-
keit ist daher durch ¢ und 9 vollkommen bestimmt, wihrend durch die
Anderung von v die Stelle, an welcher gréBte Empfindlichkeit besteht und
in deren Umgebung die Abweichung von der Proportionalitidt am geringsten
ist, verschoben wird; durch die Wahl von v gleich V(b — ) qCop —qa/2
wird diese Stelle gerade auf die Mitte des Steigrohres verlegt.
1 Siehe Fulinote auf 8. 92.
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Sie bezieht sich auf fliinf Apparate mit gemeinsamen Werten von ¢ und g,
wahrend v bei dem Apparat III der Formel (12) entspricht, hingegen bei
den Apparaten II und T um 0,6 und 1,2 cem weniger, bei IV und V um
ebensoviel mehr betriagt. Die Vertikalkolonnen stellen die Werte des mit
76 | ll(—)}:at) multiplizierten Eg (also die zehnfachen Werte der spiter
,,Apparatkonstante‘“ genannten Gréfe) lings des 20 cm langen Steigrohres
der einzelnen Apparate in Absténden von 4 cm dar. Berechnet sind die
Werte flir Kohlensdure und die in der Tabelle I angegebenen Daten.

Zu 2. Wenn wir die Absicht haben, v erst auf Grund der Kenntnis
von g und ¢ entsprechend dem oben besprochenen Prinzip zu wihlen,
s0 kommt es bei der Beantwortung der zweiten Frage darauf an, ob wir
imstande sind, bei bekannter Menge der Versuchsfliissigkeit die Grofle
des lichten Steigrohrquerschnitts so zu berechnen, daB bei dessen Ver-
wendung — die Wahl von v gleich

3 E
Vb—m1qCg—qa2

vorausgesetzt — der Apparat die gewlinschte Empfindlichkeit besitzt;
d. h., daf durch Verwendung des voraus berechneten ¢ bei diesem Apparat
Eg den von uns gewlinschten Wert erhélt. Zu diesem Zwecke haben wir
nur die Gleichung (4) auf 8. 91 nach ¢ aufzulésen, nachdem wir fiir v
den Wert

b —m1¢Cqg—qa?

eingesetzt haben. Wir erhalten demnach zunéchst:
E, =\b—mqCy—qa2+qu+(b—mqg+Cyq

. bmmeCy

Jo—m)qCy—qaR+ qu
Wenn wir auf der rechten Seite fiur p den Wert a/2 einsetzen, so erhalten
wir den Wert von Epg, der fiir die Mitte des Steigrohres gilt:

Ep=(b—mq+C¢+2b—mqCy. (13)
Aus dieser Gleichung ergibt sich der Wert von ¢ mit Leichtigkeit. Aus
Ep=@0—mg+Cy+2{o—mqCy = [Ty +|b—mq)

folgt

VE, = VCop + Vb —m)q;

hieraus aber

Vg = \@jl@i(f
q == vb i
und
E,+Cg—2\E,C
.- ,iff,‘_l";__,LRJi . (14)
— 7

Wenn wir daher in Formel (14) fir Eg den Betrag einsetzen, welchen
wir bel unserem Apparat dem Werte von Eg zu geben wiinschen, so kénnen
wir mit ihrer Hilfe den lichten Steigrohrquerschnitt berechnen, bei dessen

* Es laBt sich beweisen, daB nur diese Losung eine physikalische
Bedeutung hat.

Biochemische Zeitschrift Band 201, 7
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Verwendung Ep gerade flir die Mitte des Steigrohres jenen gewiinschten
Wert annimmt, der Apparat also fiir Ablesungen nahe der Mitte des Steig-
rohres eben die gewiinschte Empfindlichkeit besitzt.

Zu 3. DaB wir mit Hilfe der Formel (2) auf S. 90 eine direkte Skala
fiir die Gasmenge in jedem Falle berechnen und daher die empirische
Kalibrierung im Prinzip immer entbehren konnten, ist selbstverstdndlich,
In Beantwortung der dritten Frage wollen wir uns aber nur mit einem
speziellen Falle beschaftigen, in welchem sich durch die Anwendung unserer
Ergebnisse auch die Berechnung ganz besonders einfach gestaltet.

Auf S.94 sahen wir namlich, daB die Abweichung von der Propor-
tionalitdt um so geringer ist, je kleiner der Jichte Querschnitt des Steig-
rohres ist. Bei Apparaten, die zur Bestimmung kleiner Gasmengen dienen
und daher ein enges Steigrohr besitzen, kann deshalb die Abweichung von
der Proportionalitat durch die geeignete Wahl von ¢ vielleicht bis zu einem
Grade weiter vermindert werden, dall wir praktisch wvon einem pro-
portionalen Verlauf sprechen diufen. Dall dies z. B. bei Apparaten zur
Bestimmung von Kohlensduremengen bis zu 2 cem der Fall ist, geht aus
unserer Tabelle I auf 8. 96 hervor. Wir sehen dort aus der zum Apparat 111
gehdrigen Vertikalkolonne, daffi der maximale prozentuale Unterschied
in der Empfindlichkeit langs des 20 cm langen Steigrohres 0,7 9 betragt®.
Vereinigen wir die beiden extrem verschiedenen Werte zu einem Mittelwert
und betrachten unseren Apparat nun so, als wére dessen Empfindlichkeit
konstant und von diesem Betrage, so begehen wir einen Fehler von 0,359
in maximo.

Zur Bestimmung nicht zu groBler Kohlenséuremengen? kénnen wir
daher Apparate mit praktisch proportionalem Verlauf herstellen, bei
welchen also die Gasmenge berechnet werden kann, indem man die Steig-
hthe mit einer entsprechend bestimmten konstanten Zahl multipliziert.
Wir erkennen leicht, dall diese Zahl, welche wir Apparatkonstante nennen

Eg
76 (1 + at)
in Gleichung (3) auf S. 91 V/u76 (1 4 «at) = Ep, woraus sich ergibt:

. [ B, © B,
= W¥&Zj]” A [T =)

und mit K bezeichnen wollen, gleich ist; wir schrieben ja

1 L , g i .o 10 g
Auch fiir y = 10 berechnet sich namlich fiir 60+ af) der Wert
1,007. Bei einem SteighShenbereich von 12 em (mittlere drei Fiinftel)
betriige der groBte Unterschied nur 0,2 %; die groBte Abweichung vom
Mittelwert also 0,1 9.

2 Im Prinzip gelten zwar unsere Ausfiihrungen fiir jedes beliebige Gas,
welches dem Henryschen Gesetz folgt. (Fiir Stickstoff bzw. Sauerstoff
allerdings héatten wir im Abschnitt A nicht einfach mit ,,Luft* rechnen
diirfen, sondern héatten z. B. im Falle einer Sauerstoffentwicklung statt
mit dem Partialdruck der Luft mit dem des Stickstoffs zu rechnen und
schlieBlich die anfangs eingeschlossene Saueistoffmenge abzuziehen gehabt ;
durch geeignete Umformungen wiirden wir dann zu Ergebnissen gelangen,
die den in Abschnitt B und (' entwickelten vollkommen analog sind.) Um
aber durch Anwendung unserer Ergebnisse mit praktisch geniigender An-
ndherung Proportionalitit erreichen zu kénnen, darf v = V(b 7)qCy—qu
nicht zu klein werden, der Absorptionskoeffizient ¢ mufl daher einen ge-
niigend groBen Wert besitzen, was nur im Falle der Kohlensaure erfiillt ist.
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Dafi es uns moglich ist, GasmeBapparate herzustellen, die mit der
groB3en Einfachheit ihres Baues und ihrer Handhabung die grofite Einfachheit
der Berechnung der Bestimmungen vereinigen, dabei beziiglich ihrer
Empfindlichkeit das Hochste leisten und von einer héufigen Fehlerquelle,
dem Quecksilberverlust am wenigsten berithrt werden — ist das wesent-
lichste praktische Ergebnis unserer Betrachtungen.

Die zweckméiBigste Art der Berechnung der Apparatkonstante, der
Temperatur- und Barometerkorrektionen (ein bestimmter Wert von K
gilt ja, wie ein Blick auf den Ausdruck fiir Ep lehrt, nur fiir einen bestimmten
Wert von Temperatur und Druck) usw. werden wir aber erst erdértern,
nachdem wir die in der Ableitung der Formel (2) der Einfachheit halber
vernachlassigten Faktoren in Rechnung gezogen haben, welche unsere
allgemeinen Ergebnisse nicht beriihren, aber, bei der Berechnung tatsichlicher
Bestimmungen auBler acht gelassen, Fehler von 1 bis 29, verursachen
wiirden.

E. Einbeziehung der vernachlissigten Faktoren.

In unserer Erdrterung der nach der Gasentwicklung im Apparat be-
stehenden Verhaltnisse auf 8. 89 haben wir weder den Wert des Gesamt-
druckes, noch den des Partialdrucks der Luft vollkommen richtig angegeben.
Wir setzten dort die Zunahme des Druckes im Gasraum einfach dem
Quecksilberanstieg im Steigrohr gleich, obwohl mit diesem immer eine
Niveausenkung im Reaktionsgefdl einhergeht, die mit dem Quecksilber-
anstieg im Steigrohr zusammen die gesamte DruckerhShung ausmacht.
Diese Niveausenkung kann auf einfache Weise nur bei zylindrischer Form
des ReaktionsgefédBes ausgedriickt werden und betrdgt in diesem Falle,
wenn der lichte Querschnitt des Reaktionsgefilles mit @ bezeichnet wird,
uq'Q. Zweitens gilt als Mall des Druckes in strengem Sinne nur die Héhe
einer Quecksilbersiaule von 0° wir miissen also den Niveauunterschied des
Quecksilbers (u + ¢/@ u) mit einem Faktor A multiplizieren, welcher
die Dichte des Quecksilbers von der Versuchstemperatur auf 0° reduziert.
Der Wert des Gesamtdrucks betragt daher (zylindrisches Reaktionsgefa3
vorausgesetzt) genau: b + (1 + ¢/Q) p.

Bei der Berechnung des Partialdrucks der Luft haben wir den Umstand
auller acht gelassen, daf die Versuchsflissigkeit zu Beginn mit Luft vom
Partialdruck (b — =) gesattigt war, daher aus der Fliissigkeit Luft
in den Gasraum {ubertritt, sobald dort der Partialdruck der Luft
sinkt; der Partialdruck nach der Gasentwicklung wird daher in Wahrheit
etwas groBer sein, als auf 8. 89 angegeben. Sein genauer Wert 1a6t sich
auf Grund des Umstandes ermitteln, daB zwar die Menge der im Gasraum
befindlichen Luft sich dndert, aber die gesamie Menge der im Reaktions-
gefi3 enthaltenen Luft, also die Summe der gelésten und freien unverandert
bleibtl. Zu Beginn wird das reduzierte Volumen der gesamten Luftmenge,
wenn Cj, den Ostwaldschen Absorptionskoeffizienten fiir Luft bezeichnet,
ausgedriickt durch

b —m) (v + Cro)

T rat) 7
nach der Gasentwicklung, wenn Pr, den neuen Partialdruck der Luft be-
deutet, durch
Proraet Oy
76 (1 + atl)

1 Diesen Ansatz verdanke ich Béla Rohny.
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Der Wert dieser Ausdriicke ist der gleiche:

5,‘(@’+q‘u—l—01‘7r) (b—’t)(v—}—OLgn)

WAty 6+ «b)
Hieraus ergibt sich
v+ CL 14
P, = (h—=x e
L ( U + C[ P+ q!‘

Konform unserem Vorgang auf S.90 finden wir nunmehr die genaue
Formel fiir die Menge des entwickelten Gases:

/ b—mgu Jv+qu+Cq
V= [ ¢ _ (b ]
ﬂ(1+Q) +@+C ptqu 76 (1 + «t)
Hieraus ergibt sich der korrigierte Ausdruck fiir £ durch Division durch
H .
76 (1 — al)’

g76(1+at):ER:[ﬁ<

7( bﬁ—: ) q ]
Q) to +C g +qu

(4 Cp gt g+ (C—Cp )
und nach Ausfiihrung der Multiplikation?®:

E,=804q¢v+Cro+qu)+b—m)g+81+¢g@)(C—Cpy¢
b—mq(C—-Cyg

v+ Cpg+qu

Die Untersuchung dieses Ausdrucks firr Ep fithrt auf dieselben all-
gemeinen Folgerungen, welche wir in den Abschnitten B und C durch
Untersuchung des einfacheren Ausdrucks (4) auf S.91 gefunden haben.
Hier wollen wir nur noch die korrigierte Form jener Ausdriicke herleiten,
welche wir bei der praktischen Berechnung zu benutzen haben. TUnd zwar
finden wir den giinstigsten Wert von v, indem wir, wie auf S. 91, Egnach v
differentiieren,

(15)

b

d/ER _ ﬂ<1+,‘l) (b—w)q(0~c )¢
dv Q v+ Cp g+ qu?
und die durch Nullsetzung der rechten Seite erhaltene Gleichung nach »
aufldsen:

. Vab—wqw—c,w
- g1+ g

In (16) haben wir fiir u schon die halbe Steigrohrlange a/2 geschrieben.
Indem wir fiir v den Ausdruck (16) in die rechte Seite der Gleichung (15)
einfithren (und auch dort @/2 fiir u setzen), erhalten wir — analog
Gleichung (13) auf S.97 — den Wert, den Eg fiir die Mitte der Skala
besitzt :

Bp=@0—mq¢+p1+qg@(C—0C)g
+2Vs (1 +g@ b—=)g(C—Cpy. (A7)

C, 9 —qal2 (16)

(v +qgpu+ Cop) wurde durch die Einfithrung von (Cp ¢ — Cf¢)
umgeformt, weil so durch Ausfithrung der Multiplikation sich ein einfacherer
Ausdruck ergibt.
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F. Herstellung und Benutzung der Apparate mit proportionalem Verlauf.

Wie gehen wir nun am zweckmaBigsten bei der Herstellung und dem
Gebrauch jener Apparate vor, welche die Benutzung der ,,Apparat-
konstante*‘ erlauben ?

1. Beziiglich der Anweisungen, die wir dem Glastechniker geben, sind
nur zwei Punkte hervorzuheben:

a) Wir lassen dem Reaktionsgefal3 zylindrische Form geben, damit
die Formeln des vorigen Abschnitts genaue Geltung besitzen.

b) Zu Steigrohren lassen wir Roéhren verwenden, welche annidhernd
den nach Formel (14) auf S.97 berechneten lichten Querschnitt besitzen.
Hierdurch erhalt der Apparat den gewiinschten MeBbereich?.

2. Die Beschickung des Apparats mit Quecksilber hat so zu erfolgen,
daB tber der Versuchsfliissigkeit noch ein freier Gasraum von der in
Formel (16) angegebenen GroBe iibrigbleibt. Da bei zu ein und derselben
Methode dienenden Apparaten die Menge und Art der Versuchsfliissigkeit
die gleiche ist und wir auch fiir alle die gleichen Werte von Luftdruck und
Temperatur zugrunde legen konnen, wird von den in Formel (16) vor-
kommenden GréBen bei den einzelnen Apparaten allein der Wert von ¢ —
wenn auch in engen Grenzen — variieren? Wir kénnen also fur eine be-
stimmte Methode aus Formel (16) einen Ausdruck berechnen, in den nur
einfach der bei jedem einzelnen Apparat besonders zu bestimmende Wert
von g einzusetzen ist, um auf die bequemste Weise den gesuchten Wert
von v zu erhalten. Und zwar wird dieser Ausdruck die Form haben:

. v = AlV‘}”‘ B,q—C,, (18)
wobeti
b—m) (C—Cp)y
V 50+ 90 , Bp=a2 wd C) = C, ¢

auf ein fur allemal berechnete Zahlen sind.

3. Zur Ermittlung der Apparatkonstante hitten wir eigentlich die beiden
extrem verschiedenen Werte von Ep, also den Wert fiir den Anfang und
fiir die Mitte des Steigrohres zu berechnen, den Mittelwert zu nehmen und
durch 76 (1 4+ at) zu dividieren. Praktisch ist es aber vollkommen iiber-
fliissig, diese Mittelwertbildung bei jedem einzelnen Apparat auszufiihren,
da Unterschiede in der schon an sich minimalen Abweichung von der Pro-
portionalitdt (bei zu derselben Methode dienenden Apparaten) iberhaupt
nicht mehr in Betracht kommen. Wir berechnen die Apparatkonstante
am zweckméfBigsten aus dem Wert von Ep flir die Mitte des Steigrohres
und vergréflern sie um 0,1 bis 0,39,. Auch hier kénnen wir so — wie im
vorigen Absatz — einen Ausdruck berechnen, in dem wir nur den Wert

1 Wenn wir z. B. an einem 20 cm langen Steigrohr Gasmengen bis
2 cem zu messen wiinschen, d. h., wenn wir fiir die Apparatkonstante
ungefahr den Wert 0,1, also fiir Ex den Wert 0,1 x 76 (1 + a?) erreichen
wollen, so haben wir Rohre von jenem lichten Querschnitt als Steigrohre
verwenden zu lassen, der sich aus Formel (14) ergibt, wenn dort fiir Kg
der Wert 7,6 (1 4 a?) eingesetzt wird.

2 ¢/@Q, das nur die Bedeutung eines Korrektionsgliedes hat, konnen
wir praktisch ohne Fehler mit einem durchschnittlichen Wert konstant
nehmen..
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von ¢ einzusetzen haben, um die Apparatkonstante zu erhalten. Dieser
Ausdruck wird von der folgenden Form sein:

. . K = A,Vq+ Byq+ C,. 19)
Hier sind
_ 2,004
2 = 76 fapy A+ IDC--m) (C—Cpy,
1,002(6—7) 10028 _
Be =@ ran ™ A= (e LFIDC—CDy

wieder auf ein fiir allemal berechnete Zahlen?.

4. Die Barometer- und Temperaturkorrektion. Der auf die angegebene
Weise ermittelte Wert der Apparatkonstante gilt, wie wir schon erwiéhnten,
nur bei dem Luftdruck und der Temperatur, welchen entsprechend wir
bei der Berechnung des Ausdrucks (19) b, ¢, C und = in Rechnung setzten.
Um die Apparatkonstante auch bei einem anderen Temperatur- und
Barometerstande benutzen zu koénnen, miissen wir den Betrag kenmnen,
um welchen sich ihr Wert fiir je 1 em Unterschied im Luftdruck bzw. 1°
Unterschied in der Temperatur dndert, und diesen Betrag bezeichnen wir
mit y bzw. § und nennen sie die Barometer- und Temperaturkorrektion.
Das MaB der Anderung einer Funktion mit der Veranderlichen ist aber
bekanntlich der Differentialquotient, und so berechnen wir die Werte von
» und 0 aus den Ausdriicken fiir die partiellen Differentialquotienten

K
3% y und %_Itf = 4. Zur Ermittlung dieser Differentialquotienten

gehen wir von folgendem Ausdruck fir K aus?:

K:(b—ﬂ)q+0¢+2V(b—ﬂ)qC¢ 20)

76 (1 4 at)

Durch Ausfiithrung der Differentiation ergibt sich unmittelbar:
C
g+ —1-F
_ K — ~ Je—m 9Cy¢ (21)
b 76 (1 + «t) ’
und (C und = sind Funktionen der Temperatur):
dC dx
s E _ 1 [_ dx O “"”Wﬂ“q"@z]
Tt T B Aten )l Tae T ds Vo—mgCo

—[6—ma+Cy+2V0—m 0ol g fap

1 Berechnet aus der Formel (17) auf 8. 100 nach Division durch
76 (1 + at) und vergroBert um 0,29,. Es scheint ndmlich zweckmifig,
nicht ganz bis zum Mittelwert zu korrigieren und so einen kleineren Fehler
auf den hauptsichlich gebrauchten mittleren Steigrohrbereich und einen
grofleren auf die seltenen duBersten Steighchenwerte zu verlegen ; praktisch
kommt dies allerdings kaum in Betracht.

* Aus Formel (13) auf S.97. Zur Berechnung von Korrektionen
ist es praktisch iiberfliissig, von den Ausdriicken des Abschnitts E aus-
zugehen.
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Indem wir in diesem Ausdruck die mit d=z/d¢ und dC/d¢ multiplizierten
Glieder trennen, finden wir:

g+ 12 b—m)gp
5 = — V(b—n)q0¢E+ V(b—n)quvd_Q
- 76 (1 4 «t) dt 76 (1 + «t) dt
24
—[o—m g+ Cop+2V0b—n)qCy] S ETTIE

Wir beachten, daBl hier das erste Glied gleich ist dem mit d=/dt multi-
plizierten Ausdruck (21) fiir y, das dritte Glied den vollstdndigen Aus-
druck (20) fir K enthilt, und erhalten so, wenn wir noch im zweiten Glied fiir

- (b —
—(Ai-;@—_q_—w. die Form &w schreiben:
Jo—mqCy c
+ Vg’: ) qe
dn " Vo ac @
Y= —r gt A tah At AL en T (22)
Im Ausdruck (21) fiir y schreiben wir statt
9%y 9C¢
b—mgCy die Form V—:t
und bilden aus der so erhaltenen Formel:
qCy¢
__ g+ Vb —m
Y= 081+ ab)
einen Ausdruck
- y = AsVq + Byyg, (23)
| Cw
wo d; = _Tb—m und B; = b wieder auf ein fiir allemal
37776 (1 + at) 5776 (1 A4 at)

berechnete Zahlen sind. Um fiir § auf die gleiche Art vorgehen zu kénnen,
miissen wir fiir dC/d¢ bzw. dn/d¢ die Zahl nehmen, welche die durch-
schnittliche Anderung des Absorptionskoeffizienten bzw. des Dampfdrucks
mit der Temperatur in jenem Temperaturbereich ausdriickt, in welchem
unsere Apparate benutzbar sein sollen. Gehort also zur unteren Tem-
peraturgrenze ¢, der Absorptionskoeffizient C;, zur oberen Grenze ¢, aber C,,

C, —
so haben wir fiir dC/dt den Wert ; tl zu nehmen, der negativ ist,
29
weil der Absorptionskoeffizient mit zunehmender Temperatur abnimmt;

g — TTq

ebenso nehmen wir fiir dz/d¢t den Wert Wir kénnen dann fiir &

2

1
aus Formel (22) folgenden Ausdruck berechnen:

8 = —[A, Vg + B,K + Cyy + D,]. (24)
Und zwar ist hier

V(b—n)w ,01?,92 a . Ty —

Ay = F~— 27 .= y B, — FET () =— ~=2.-—=
fTVC.T6 (1 at) fa—h £ (A A+ ad) £
C,— G0y
d D, — =1
u C T B AT ad)
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Das negative Vorzeichen bedeutet, daBl der Wert der Apparatkonstante
mit zunehmender Temperatur abnimmdt.

Wir berechnen selbstverstindlich auch die Ausdriicke (23) und (24)
mit denselben Werten von b, ¢, C und =, welche wir bei Berechnung von
(18 und (19) verwendeten. Es ist klar, daBl der so erhaltene Betrag der
Korrektionen eigentlich ebenfalls nur fiir die bei der Rechnung zugrunde
gelegten Werte von Luftdruck und Temperatur genau gilt, und die Genauig-
keit um so mehr abnimmt, je weiter wir uns von diesen Werten entfernen.
Bei der Barometerkorrektion, die gering ist!, kommt dieser Fehler nicht in
Betracht; bei der Bestimmung des Giiltigkeitsbereichs der bedeutenderen
Temperaturkorrektion aber haben wir auch noch den Umstand zu beachten,
daB bei stark geéinderter Temperatur — wegen des groflen Einflusses der
Temperatur auf den Absorptionskoeffizienten — auch der nach Formel (18)
berechnete Wert von v sich schon merklich von jenem Werte von » unter-
scheidet, der bei der gedénderten Temperatur am glinstigsten wiére, also
auch die Anndherung an die Proportionalitat schlechter wird. Bei Ver-
haltnissen, wie sie z. B. in der Tabelle auf S. 96 angenommen sind, kann
man praktisch ohne Fehler wohl einen Giiltigkeitsbereich von 10° (also 5°
iber und unter dem Grundwerte) annehmen.

Zusammenfassung.

Um einen Apparat gebrauchsfertig zu machen, gehen wir also am
zweckmafigsten folgendermafien vor:

Zunéchst bestimmen wir durch Auswigen mit Quecksilber den
lichten Querschnitt des Steigrohres.

Indem wir den so erhaltenen Wert von ¢ in die Ausdriicke (18),
(19) und (23) einsetzen, finden wir die Werte von », K und y, und wenn
wir nun auch K und y in (24) einsetzen, erhalten wir 9.

Schliefilich fiillen wir das Reaktionsgefil des Apparates voll-
kommen mit Quecksilber, wigen den Apparat in diesem Zustande und
entfernen dann so viel Quecksilber, als dem Volumen der Versuchs-
fliissigkeit zusammen mit dem nach (18) berechneten Volumen v des
Gasraumes entspricht2.

1 Sie betrigt etwa 0,89% des Wertes von K pro Zentimeter Hg
bei den in der Tabelle angenommenen Daten; die Temperaturkorrektion
betragt 1,6 % des Wertes von K pro Grad.

2 Die zu entfernende Quecksilbermenge ist: (¢ + v) multipliziert mit
der Dichte des Quecksilbers. Wir kénnen also auch einen der Formel (18)
konformen Ausdruck berechnen, der unmittelbar die zu entfernende Queck-
silbermenge angibt, wenn der Wert von g eingesetzt wird. Es darf nicht
auBer acht gelassen werden, daB3 bei dem vollkommen mit Quecksilber
gefillten Apparat das Quecksilber im Steigrohr héher steht als nach Ent-
fernung der berechneten Quecksilbermenge. Wir haben also vor und nach
Entfernung dieser Menge den Stand des Quecksilbers im Steigrohr abzulesen
und die dem Niveauunterschied entsprechende Quecksilbermenge noch zu
entfernen.
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Wir wollen nun noch die Berechnung der Bestimmungen an einem
Beispiel erldutern:

Der Wert der Apparatkonstante ist 0,0954, berechnet fiir ¢ = 20°
und b = 76,0 cm Hg; die Korrektionensind:y = 0,0008 und § = 0,0016.
Die beobachtete Steighthe war y = 9,15 cm bei 23,2° und 74,8 cm Hg.
Zu berechnen ist die (Gasmenge:

Apparatkonstante . e e e e e e e 0,0954

— 0,0016 X 3,2 = —0,00512 . . . . — 0,0051

. korrigiert auf 23,2°. . . . . . . .. 0,0903

— 0,0008 X 1,2 = — 0,00096 . . . . — 0,0010

’s korrigiert auf 23,2 und 74,8 cm Hg . 0,0893

Korrigierte Apparatkonstante X Steighthe. . . . . 9,15 X 0,0893
= Gasmenge . . . ... ... ..=0817cem

Anhang 1.

Die Anderung von Temperatur und Luftdruck wiihrend des Versuchs.

Alle bisherigen Erérterungen bezogen sich auf den Fall, da wihrend
der Versuchsdauer keine Anderung des Luftdrucks und der Temperatur
eintritt, also, daB deren Werte bei der Ablesung des Anfangsniveaus des
Quecksilbers im Steigrohr und bei der Ablesung der Quecksilbersteighshe
dieselben sind. Wenn aber die Reaktion, durch die das zu bestimmende
Gas in Freiheit gesetzt wird, langsam verlduft, so kénnen sich auch solche
Anderungen einstellen. Eine Formel zur Berechnung der Gasmenge, welche
auch diese Anderungen beriicksichtigt, ergibt sich durch Betrachtungen,
welche den in Abschnitt A angestellten ganz analog sind.

Zu Versuchsbeginn besteht die Temperatur ¢,. Der im Gasraum
herrschende Druck ist gleich dem &uBeren Luftdruck b;,. Der Partialdruck
des Wasserdampfes ist gleich dem Dampfdruck der Versuchsflissigkeit
bei t,° gleich #;. Der Partialdruck der Luft betrégt daher (b, — 7).

Zur Zeit der Ablesung der Quecksilbersteighthe besteht die Tem-
peratur #,. Der im Gasraum herrschende Druck setzt sich zusammen aus
der Quecksilbersteighthe und dem &uBeren Luftdruck b,, ist also gleich:
(by + u). Der Partialdruck des Wasserdampfes ist gleich dem Dampfdruck
bei &%, gleich 7,; der Partialdruck der Luft hat sich infolge der gleich-
zeitigen Anderung von Volumen und Temperatur entsprechend dem Boyle-
Gay-Lussacschen Gesetz gedndert und betragt:

(by—m)w 1-|-oct2_
v+ qu l+at,

Der Partialdruck des entwickelten Gases ist daher:

___(bl_ﬂl)v 1+“t2.
v4qpu 1+ aty

P = py+ p—m,

(25)
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Die Menge des entwickelten Gases setzt sich zusammen aus dem
gelost gebliebenen Anteil, fiir welchen der bei 2,° geltende Absorptions-

. . . PC
koeffizient C, maBgebend ist und der W(—I%—t—;) betragt und aus dem
. P
in den Gasraum getretenen Teil: 56—((”-1%%% Die gesamte Menge des

entwickelten Gases V ist also, wenn wir fir P den Ausdruck (25) setzen:

by —m)v 1+ “tg] v+gqe+Cgp
v4gu 14+ atyl T6(14 aty)

Um den EinfluB einer wihrend der Versuchsdauer eintretenden Luft-
druck- und Temperaturénderung auf das Resultat kennenzulernen, wollen
wir die Formel (26) mit folgendem Ausdruck vergleichen:

(bg_ﬂQ)v] v+gu+Cgp
v+qu 76 (1+ aty)

Es ist dies der auf die Werte i, und b, bezogene Ausdruck (2) auf S. 90,
nur fiir P ist die urspriingliche Form des Ausdrucks (1) beibehalten. Wir
koénnen ibn uns auch aus Formel (26) entstanden denken, indem dort fiir
by, t; und =, die Werte b,, ¢, und =, eingesetzt wurden. Die Formel (27)
stellt daher die von der tatséchlich entwickelten Menge V verschiedene
Gasmenge V'’ dar, welche denselben Quecksilberanstieg u in jenem Falle
hervorgerufen hitte, wenn die Werte b, und ¢, — welche sich in Wirklichkeit
erst wahrend der Versuchsdauer eingestellt haben — von Anfang an be-
standen hétten. Durch Subtraktion der Formel (27) von (26) bilden wir
den Ausdruck fiir den Unterschied der Gasmengen V und V'

V7V = [(bQ —m)r  (by—m)v 1+ atﬂ] v+qp+ Ciop
vt qu v4qu 14 atl 7601+ aty)
Diesem Ausdruck haben wir nun eine Form zu geben, in welcher der Einflu$3
der Luftdruck- und Temperaturdnderung, also der Differenzen (b, — by)
und (£ — t,) unmittelbar vor Augen tritt. Wir heben zu diesem Zwecke

V = [be +u—m— (26)

e @

zunichst aus der eckigen Klammer heraus und multiplizieren

v
v+ qu
innerhalb der Klammer mit (1 + a ¢,), wihrend wir aulerhalb der Klammer
durch (1 4 at;) dividieren. Wir kénnen dann schreiben:

V— V' = [(bg—my) (1 + aty) — (by — 7)) (1 + aty)]
v vtgetly (28)
v qu 161 £ aty) L+ aty)
In dem Ausdruck zwischen den eckigen Klammern fiihren wir nun
(by —my) aty — (by — 7,) a i,
ein; wir schreiben:
(By — ) (L + aty) — (by — 7)) (1 + aty)
= (by — %) + (bg— %) a by — (by — 7)) — (by — 7;) a ty
—(by ) aly + (by — 7y) a ty
= (by — ) — (by — 73) a (t — t;) — (by — ;) + @y [(by— 7)) — (b —7,)]
= (by— by) — (72 — 1) + @ty [(bp— by) — (75— 71)] — a (by — 75) (fa—14)
= (by—by) (1 + aty) — (Zy— ) (1 + aty) — a (by — %) (L — 1)

— 68 —



Theoretisches und Praktisches iiber GasmeBapparate. 107

Wenn wir diese letzte Form in den Ausdruck (28) einsetzen und die
einzelnen Glieder getrennt schreiben, so erhalten wir:

g v@rqa+Ce)
VoV = et gamdtary &0
votgrtCop) 29)
. U(U+q#+02¢)u(b2—ﬂ2) (t —t)
@+qu)T6 1+ aty) L+ aty) 2

Das erste Glied zeigt den EinfluB der Luftdruckinderung, die Summe
des zweiten und dritten den EinfluB der Temperaturinderung an. Was
hier das Vorzeichen besagt — daf V’ durch eine Erhohung des Luftdruckes
kleiner wird, durch eine Temperaturerh6hung gré8er wird als V, also eine
Luftdruckerh6hung wahrend des Versuchs die Steighdhe vermindert,
eine Temperaturerhéhung aber erhéht — war von vornherein zu erwarten.
Interessant ist hingegen, daB der EinfluB der Anderung von Luftdruck
und Temperatur additiver Natur ist, ja, daB3 dessen Betrag fiir zunehmende
Steighthen etwas geringer wird, weil ja im Ausdruck (29) qu im Zahler
neben (v 4 C, ) im Nenner nur neben v allein steht. Der prozentuale
Fehler durch Auflerachtlassung solcher Anderungen wird also um so gréfler,
je kleinere Gasmengen zur Messung gelangen.

Wir kénnen nun auch ohne weiteres die Korrektionen angeben, mit
deren Hilfe auch fiir Methoden, die auf langsam verlaufenden Reaktionen
beruhen, die Apparatkonstante benutzt werden kann. Es geniigt hierzu —
da ja in der Regel wihrend der Versuchsdauer nur geringe Anderungen von
Luftdruck und Temperatur eintreten —, den durchschnittlichen Wert der
Ausdriicke, welche in Gleichung (29) mit (b, — b,) und (7, — #,) bzw. mit
(ty —¢;) multipliziert sind, fir die betreffende Methode ein fiir allemal
zu berechnen!. Nennen wir die Zahl, welche wir fir den mit (b, -—b,)
und (7, — =,) multiplizierten Ausdruck erhalten haben, & und die fiir den
mit (£, — ¢;) multiplizierten erhaltene: #, so gestaltet sich die Berechnung
der Gasmengen mit Hilfe von & und # folgendermafen:

Zunéchst korrigieren wir die Apparatkonstante, wie in Abschnitt F
angegeben, fiir ¢, und b,, und erhalten dann durch Multiplikation mit der
Steighthe den Wert V’. Um hieraus den richtigen Wert V zu erhalten,
haben wir zu dem Werte von V’ den der Differenz (V — V') zu addieren;

wir addieren also zu V' entsprechend der Gleichung (29) & (b, —b,) und
subtrahieren & (%, — =) und 7 (¢, — #;).

Der anndhernd additive Charakter des Einflusses einer wihrend des
Versuchs eintretenden Temperatur- und Luftdruckinderung 148t es auch
berechtigt erscheinen, neben dem zur Untersuchung verwendeten noch

1 Wir nehmen also flir ¢, v usw. durchschnittliche Werte. Fiir die in
der Tabelle auf S.96 angenommenen MaBe ergibt sich & = 0,004 ccm
CO,; pro 1 mm Luftdruckénderung und 7 = 0,010 cem CO, pro 1° Tem-
peraturdnderung. Wenn man bedenkt, dal ¢ ber fiir dieselbe Methode
angefertigten Apparaten nicht zwischen sehr weiten Grenzen schwanken
kann und sich durch Betrachtung von (12) und (29) davon iiberzeugt,
daB der Wert von v und die Werte & und # sich nur langsam mit ¢ éndern,
so zeigen diese Zahlenwerte, da3 das Rechnen mit den durchschnittlichen
Groflen praktisch vollkommen geniigt.
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einen statt mit Versuchsfliissigkeit mit Wasser beschickten Apparat auf-
zustellen und die an diesem konstatierte Niveaudnderung des Quecksilbers
von der am anderen Apparat abgelesenen Steighéhe abzuziehen, bevor
wir diese mit der auf b, und ¢, korrigierten Apparatkonstante multiplizieren.

Anhang II. Die Fehlerquellen.

1. Unter den Fehlerquellen steht an erster Stelle die mangelhafte
Préizision der Vorrichtung, mit deren Hilfe das Reagens zur zu untersuchen-
den Loésung zugesetzt wird. Diese Vorrichtung muf3 ndmlich — wenn es
sich um eine rasch verlaufende Reaktion handelt — gestatten, das Reagens
bei bereits geschlossenem Reaktionsgefdl zur Lésung hinzuzufiigen. Dies
wird z. B. beim Aszédischen Himocarbamidometer dadurch erreicht,
dafl man das Reagens in eine Bohrung des Stopfens von auflen einfiillt,
so zwar, daf3 es (Saure zur Entbindung von CO,) erst, nachdem man den
Stopfen herumgedreht hat, zu der Flussigkeit in das nach wie vor verschlossene
Reaktionsgefal hinunterflieBen kann. Mit der Umdrehung des Stopfens
darf nun selbstverstédndlich nicht die geringste Verschiebung verbunden
sein, denn die durch eine solche bedingte Anderung des Anfangsniveaus
im Steigrohr bleibt unbemerkt, weil nach der Umdrehung sofort die Gas-
entwicklung beginnt und wird als Steighdhe mitgerechnet, wodurch be-
deutende Fehler entstehen konnen.

2. Das Nullniveau des Quecksilbers im Steigrohr diirfen wir erst
einige Zeit nach Verschlull des Reaktionsgefdlles ablesen, denn erst nach
dem Verschlieflen sattigt sich der Gasraum vollkommen mit Wasserdampf,
wodurch das Quecksilber im Steigrohr etwas ansteigt. Lieflen wir diese
Regel auller acht, so wiirden wir die durch den neugebildeten Wasserdampf
verursachte Niveauerhéhung zugunsten des entwickelten Gases schreiben.

3. Aber auch, wenn wir das Nullniveau erst nach erfolgter Sattigung
mit Wasserdampf ablesen, begehen wir einen kleinen Fehler, denn durch
die Bildung des Wasserdampfes wurde erstens das Volumen des Gasraumes
um das Volumen des verdridngten Quecksilbers groBer als z. B. bei Be-
rechnung der Apparatkonstante angenommen war, und zweitens der Druck
um die verursachte Niveaudnderung im Steigrohr héher als der atmosphéri-
sche. Das erste ist aber nach FuBnote auf S.92 praktisch ohne EinfluB3,
um das zweite zu berilicksichtigen, braucht man nur die nach dem Ver-
schliefen des Apparats eingetretene Niveauéinderung zum &dufleren Luft-
druck zu addieren und so durch die Barometerkorrektion in Rechnung
zu ziehen; man kann es aber auch nach FuBnote 1 auf S.104 mit sehr
geringem Fehler ganz vernachlassigen, da es sich ja nur um einige Milli-
meter Hg handelt.

4. Eine Anderung des Dampfdrucks und des Fliissigkeitsvolumens
bei der Vermischung von Reagens und Lésung kommt wohl praktisch
nicht in Frage.

5. Beziiglich des Verlustes von Quecksilber bei der Reinigung siehe
FuBnote auf 8. 92.

6. Ein bedeutender Fehler kann dadurch entstehen, dafl der Apparat
unmittelbar nach der Reinigung zu einer neuen Bestimmung benutzt
wird. Durch das Spiilen wird namlich der Apparat immer abgekiihlt —
wegen des Verdunstens auch bei Verwendung von Wasser von Zimmer-
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temperatur — und nimmt die Temperatur der Umgebung erst wihrend
der Gasentwicklung an. Uber die Art des Fehlers siehe Anhang 1.

Wir bemerken noch, daBl die unter 1., 2. und 6. erwahnten Fehler
additiver Natur sind, also fiir niedrigere Steighdhen prozentual viel gréBer.
Hierdurch kann bei der empirischen Kalibrierung solcher Apparate eine
Abweichung von dev Proportionalitdt vorgetéuscht werden, die mit der
im Abschnitt C behandelten nichts zu tun hat.

Ich habe dem Autor die Ausfithrung einiger zu obigen Erérterungen
gehérender Versuche bereitwilligst gestattet und war ihm bei der Redi-
gierung des Textes gern hehilflich. Alle darin enthaltenen Uberlegungen
und Ableitungen sind sein ausschlie8liches geistiges Eigentum, fir die er
auch allein verantwortlich ist.

Prof. Poul Hdr.
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Physiologie und Pathologie der Nieren.

Ubersichtsreferat.
Von
Paul Hari, Budapest.

Die so iiberaus schwierige Frage der Harnbereitung, die ja identisch ist mit der
der Nierenfunktion, ist trotz der michtigen Férderung durch viele Jahrzehnte lange
Arbeit noch weit davon entfernt, vollends geklirt zu sein. Wie in vielen anderen physio-
logischen Problemen hat es sich auch hier als niitzlich, ja als unentbehrlich erwiesen,
die Losung auch anders als durch Methoden der reinen Physiologie zu versuchen, und
es gingen dementsprechend gar manche Anregungen bzw. wichtige Ergebnisse aus
klinischen, experimentell-pathologischen, toxikologischen Beobachtungen usw. hervor.
Es diirfte daher angebracht sein, das Material der Berichtsjahre 1925 und 1926 zwang-
los in einige Hauptgruppen einzuordnen, die sich auf folgendes beziehen:

Physikalisches und Chemisches; Zirkulationsverhiltnisse in den
Nieren; Ergebnisse bestimmter mechanischer und operativer Eingriffe;
nervéose Beeinflussung der Nierentédtigkeit; Verhalten der Nieren (bzw.
des Organismus) gegeniiber gewissen in den Kreislauf eingebrachten
Farb- (und anderen) Stoffen; Sekretionsmechanismus der Nieren; Diurese;
verschiedene Methoden der Funktionspriifung der Nieren; experimentell
erzeugte (toxische) Nephritiden.

A. Quellung, chemische Vorgiinge (Schmerzempfindung).

Nach Lazarew?! verhalten sich Nierenrinde und -mark verschieden in einer Losung
von milchsaurem Salz, deren Reaktion bei py = 2,6 erhalten wird; an der Rinde finden
sich Anzeichen der Quellung, im Inneren der Marksubstanz aber die einer Schrumpfung.

Der Traubenzuckergehalt der Nieren ist nach Welz2 ein sehr geringer und betrigt
etwa 0,019/, in maximo, wihrend Glykogen iiberhaupt nicht enthalten ist. An Tieren,
bei denen durch Phlorizin bzw. Adrenalin chronische Glucosurie erzeugt wurde, sind
beide in weit gréBeren Mengen vorhanden. Andererseits wird nach Deterings® Ver-
suchen von der iiberlebenden Froschniere eine gewisse Menge der in der Durchstrémungs-
fliissigkeit gelosten Glucose teilweise verbraucht, teilweise aber wahrscheinlich zu
Glykogen polymerisiert. Auf den Zuckerverbrauch der Nieren lifit sich auch aus den
Versuchen von Creveld? schlieBen, der den Zuckergehalt des Blutes der Nierenarterie
und -vene verglich; der Unterschied ist unabhingig von der jeweiligen Blutzucker-
konzentration und betridgt bis zu 0,13%,.

Mit Recht wird die Leber als die Stitte verschiedenster wichtigster chemischer
Umwandlungen betrachtet, doch darf nicht vergessen werden, daB solche auch in den

! Lazarew, Zeitschr. {. d. ges. exp. Med. 52, 57. 1926 (Berichte 39, 89).

* Welz, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 115, 232. 1926 (Berichte 39, 708).

® Detering, Pifliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 214, 757. 1926 (Berichte 39, 706).

4 ;fml(ljr)eveld, Arch. néerland. de physiol. de ’homme et des anim. 10, 397. 1925 (Berichte
39, 117).
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Nieren vor sich gehen. So findet Snapper?, daf die iiberlebende Niere nicht nur,
wie lingst bekannt, aus Benzoesiure, sondern auch aus Phenylpropionsiure und Phenyl-
valeriansdure mit Glykokoll Hippursiure zu bereiten vermag; andererseits aber
befihigt ist, 3-Oxybuttersidure, die in der Leber entstanden ist, abzubauen, ohne
daB dabei Azetessigsiure und Azeton entstiinden. Der kranken Niere diirfte diese
Fihigkeit teilweise abgehen2.

Nach Artom? wird im Brei von Hundenieren im Verlaufe der Autolyse Ammoniak
und Harnstoff gebildet, deren Menge aber durch Zusatz gewisser N-haltiger Stoffe nur
wenig beeinfluft werden kann; namentlich wird weder aus zugesetztem Ammoniak
Harnstoff, noch aber umgekehrt aus zugesetztem Harnstoff Ammoniak bereitet. Im
Anschlu hieran mufB auch der Erérterungen von Rabinowitch® gedacht werden,
der aus dem Vergleiche der unter gewissen Umsténden im Harn einerseits und im Blute
andererseits vorhandenen Ammoniakmengen schliet, daB das Harnammoniak nicht
vom Ammoniak des Blutes herrithren konne.

Eine rasch fortschreitende bedeutende Ablagerung von Kalzium in der Niere
1Bt sich nach Remesow3 an Kaninchen erzeugen, wenn man die betreffende Niere
durch Unterbindung ihrer Blutgefife zur Nekrose bringt.

Fiillt man nach Gubergritz und Istschenko® das Nierenbecken an Hunden
mit 10 cem Wasser an, so wird das Tier unruhig, zum Zeichen, daB es Schmerzen
empfindet, wihrend dies, wenn die Niere vorher entnervt wurde, nicht der Fall ist. Hieraus
wird gefolgert, dafl die Schmerzempfindungen in der Niere durch Dehnung des
Nierenbeckens verursacht werden.

B. Blutzirkulation in den Nieren.

Eine sehr plausible Erklirung der groBen Anpassungsfihigkeit der Nieren den
jeweilig veréinderlichen Bediirfnissen gegeniiber ergibt sich aus der mikroskopischen
Betrachtung der lebenden Froschniere durch Richards und Schmidt?. Diese Autoren
sahen, daf} die Blutzirkulation immer blof} in einem Teile der Glomeruli, und innerhalb
eines Glomerulus nur in einem Teile der Blutkapillaren stattfindet; wenn aber die
Niere durch ein Diuretikum zu erh6hter Titigkeit angeregt wird, stellt sich der Kreis-
lauf in einer weiteren groen Zahl der Glomeruli bzw. der Kapillaren eines Glomerulus
ein. Dies wurde von Hayman und Starr® auch fiir die Kaninchenniere bestétigt.
Auf diese Weise ist es nach Starr® auch erklirlich, warum eine ganze Reihe von Stoffen
bzw. Einfliissen, die zu einer Verengerung der Nierenarterien fithren, auch eine voriiber-
gehende Albuminurie zur Folge haben kénnen, indem man annehmen kann, dafi die
Wandungen der Glomeruli, in denen der Blutkreislauf allzulange stockte, fiir Eiweill
durchgiingig werden. Die merkwiirdige Erscheinung, daB durch kleine Adrenalindosen
die Durchblutung der Glomeruli gesteigert, durch gréflere aber herabgesetzt wird,
laBt sich nach Richards und Schmidt so erkliren, daB durch erstere nur die empfind-
licheren Vasa efferentia, durch letztere aber auch die weniger empfindlichen Vasa affe-
rentia zur Verengerung gebracht werden. Die auf die Verengerung der Vasa efferentia

1 ggla,pper, Verhandl. {iber Verdauungs- u. Stoffwechselkrankh. 1926, 92 u. 105 (Berichte
, 708).

* Snapper, Wien. med. Wochenschr. 76, 50. 1926 (Berichte 35, 693).

# Artom, Boll. d. soc. di biol. sperim. 1, 120. 1926 (Berichte 37, 630). — Arch. internat. de

physiol. 26, 389. 1926 (Berichte 89, 91).

* Rabinowitch, Journ. of biol. chem. 69, 283. 1926 (Berichte 39, 554).

> Remesow, Biochem. Zeitschr. 168, 239. 1926 (Berichte 35, 867).

eégugeg)gritz und Istschenko, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 52, 619. 1926 (Berichte
, 249).

" Richards and Schmidt, Americ. journ. of physiol. 71, 178. 1924 (Berichte 31, 272).

$ Hayman and Starr, Journ. of exp. med. 42, 641. 1925 (Berichte 40, 261).

* Starr jr., Journ. of exp. med. 43, 31. 1926 (Berichte 35, 696).
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beziiglichen Ergebnisse werden auch von Livingston und Wagoner! bestitigt, spater
aber von Richards? selbst dahin erginzt, daf durch Reizung verschiedener Ner-
ven eine Anderung in der Blutfiille der Glomeruli experimentell herbeigefithrt wer-
den kann.

Nach Helmholz und Milliken3 scheint den Nieren eine Rolle als Bakterienfilter
zuzukommen; denn in die Blutbahn eines Kaninchens eingebrachte Bakterien lassen
sich in den Nieren nur spiter und spérlich, im Harne aber noch spdter nachweisen.
Hieran wird nach Helmholz und Field* auch durch eine durch Diuretika herbeigefiihrte
Harnflut nichts geéindert; doch bemerken dieselben Autoren, dafl es zu derlei Unter-
suchungen nétig ist, den Harn der kauterisierten Blase mittels einer Pipette, nicht aber
einfach mit dem Katheter zu entnehmen. Der Undurchlissigkeit fiir Bakterien wird
die Niere verlustig, wenn man ihre Arterie oder Vene fiir eine Zeit stranguliert. Nieren-
gifte verhalten sich verschieden; durch Sublimat- und Uranvergiftung geschidigte
Nieren bleiben undurchlissig fiir Bakterien; nicht aber, wenn die Schédigung durch
Kantharidin verursacht ward. Die Undurchlissigkeit bleibt bestehen, wenn man auf
der einen Seite durch Unterbindung des Ureters eine Hydronephrose erzeugt.

C. Mechanische, operative Eingriffe.

Quetschung. Walthard® verfolgte das funktionelle Verhalten einer Niere an
der Ausscheidung von eingespritztem Indigokarmin, nachdem er die andere Niere
gequetscht oder ihren Ureter oder ihre GefiBe ligiert hatte. Im ersteren Falle war
eine ausgesprochene Schidigung der unberiihrten Niere nachzuweisen, die vom Autor
dahin gedeutet wird, daB in der miBhandelten Niere Gewebszerfallprodukte gebildet
und resorbiert werden, die dann schidigend auf die unberiihrte Niere einwirken.

Dekapsulation. Die Dekapsulation der Nieren wird nach Hiilse und Litzner®
von einer stark gesteigerten Durchblutung gefolgt, die noch weiter ansteigt, wenn man
die Nieren quetscht (palpiert); dies macht die giinstige Wirkung der Dekapsulation
in manchen Nierenerkrankungen erklérlich.

Umkehrung der Blutzirkulation. Eine sehr interessante, vollstindige Um-
kehrung der Blutzirkulation in der Niere ist Paunz? dadurch gelungen, daBl er nach
vorangehender Dekapsulation die groBen GefiBe am Hilus durchschnitt und nun die
Stiimpfe verkehrt, d. h. Arterie mit Vene und Vene mit Arterie zur Vereinigung brachte.
Die so behandelte Niere war so funktionstiichtig, daB sie nach Exstirpation der anderen
Niere auch deren Funktion restlos ausiiben konnte.

Transplantation. Transplantiert man eine Niere des Hundes in die Hals-
gegend desselben Tieres, wobei die Nierenarterie mit der Karotis, die Nierenvene aber
mit der Jugularis verniht wird, so beginnt nach Holloway® die Harnsekretion nach
24 Stunden und reagiert die transplantierte Niere, wie eine in situ befindliche auf Diu-
retika. Identische Resultate wurden von Williamson® erhalten. Eine andere Art
von Nierentransplantation rithrt von Lurz!® her, nach der man die Niere von ihrem
urspriinglichen Ort in die Milzgegend bringt, und ihre GefiBe mit den MilzgefiBlen

1 :Iﬁivingston and Wagoner, Americ. journ. of physiol. 72, 233. 1925 (Berichte
31, 601).

2 Richards, Journ. of urol. 13, 283. 1925 (Berichte 35, 117).

3 Helmholz and Milliken, Americ. journ. of dis. of childr. 29, 497. 1925 (Berichte 32, 311).

4 Helmholz and Field, Americ. journ. of dis. of childr. 29, 506, 541, 645; 30, 33. 1925;
31, 693. 1926 (Berichte 38, 714—715).

5 Walthard, Schweiz. med. Wochenschr. 56, 539. 1926 (Berichte 38, 276).

¢ Hiillse und Litzner, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 52, 84. 1926 (Berichte 38, 713).

7 Paunz, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 52, 548. 1926 (Berichte 38, 709).

3 Holloway, Journ. of urol. 15, 111. 1926 (Berichte 36, 181).

® Williamson, Journ. of urol. 16, 231. 1926 (Berichte 39, 89).

10 Lurz, Dtsch. Zeitschr. f. Chir. 194, 25. 1925 (Berichte 37, 628).
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vereinigt; die Leistungsfihigkeit einer solchen Niere bleibt deutlich, wenn auch nur
wenig hinter der der normalen zuriick. Entsprechend der Unterbrechung der Nerven-
bahnen wird gefunden, dafB psychische oder solche Reize, die einen intakten Re-
flexbogen zur Vorbedingung haben, an der transplantierten Niere ohne Erfolg
bleiben.

Einseitige Exstirpation. Nach Exstirpation der einen Niere des Kaninchens
wurde von Furuya! wohl eine anfingliche Beeintrichtigung der Harnbereitung be-
obachtet, die jedoch nach wenigen Tagen wieder schwindet. Dies 1Bt sich nach Moise
und Smith? leicht aus der kompensatorischen Hypertrophie der zuriickgebliebenen
Niere bis zu etwa der Hilfte ihrer urspriinglichen Masse erkliren; an Ratten, die in-
zwischen trichtig geworden sind, ist diese Hypertrophie nach MacKay, MacKay und
Addis3 noch stirker. Sehr lehrreich ist aber die Beobachtung von Ambard4, wonach
eine sehr bedeutende Zunahme der Leistung der zuriickgebliebenen Niere bereits vor-
handen ist, ehe noch die Hypertrophie erfolgt ist, und da nach Benoit? in solchen
Nieren auch mikroskopisch keine wesentliche Anderung gefunden werden kann, muf
angenommen werden, dafl die gesteigerte Funktionstiichtigkeit der verbliebenen Niere
von einer erhohten Zahl der durchbluteten Glomeruli (s. auf S.569) herriihrt. Fiir
die Resistenzfihigkeit einer solchen Niere spricht auch der Umstand, da nach Miller®
Ratten, denen eine Niere exstirpiert wurde, selbst bei monatelang wihrender Ernihrung
mit einem 40 %/, (!) Eiwei enthaltenden Futter keinerlei Schidigung an ihrer verblie-
benen Niere erfahren (s. hieriiber auch S. 585).

Partielle Exstirpation. Wird an Hunden eine sog. partielle Nierenexstirpation
durchgefiihrt, d. h. die eine Niere ganz, die andere zur Hilfte entfernt, so daBl insgesamt
ein Viertel des Nierengewebes zuriickbleibt, so zeigen sich nach Mark? anfangs starke
Stérungen in der Harnbereitung, die jedoch, da der Nierenrest hypertrophisch wird, bald
weichen. Verfiitterung gréBerer Eiwei- (Fleisch-) Mengen fiihrt aber stets zu erheblichen
Nierenreizungs- und Insuffizienzerscheinungen. Diese Insuffizienz des Nierenrestes geht
auch aus #hnlichen, von Anderson® ausgefithrten Versuchen hervor, in denen eine fort-
davernde Zunahme des Harnstoff- und des Kreatiningehaltes des Blutes zu beobachten
war, namentlich nach eiweifreicher Nahrung. Mikroskopisch konnte allerdings blo8
eme Hypertrophie des Nierenrestes konstatiert werden. Nach der Erfahrung von
Schénbauer und Whitacker? bleiben aber so operierte Tiere linger am Leben,
wenn am verbliebenen Nierenrest auch eine Entnervung durch Entfernung der
Adventitia vorgenommen wird, was sich so erkliren liBt, daB auf diese Weise der
hemmende Einflu der Splanchnikusfasern, der normalerweise auf die Harnaus-
scheidung ausgeiibt wird, entfillt (s. S. 573) und hierdurch die Diurese erhoht wird.
Die Masse des Nierengewebes, die nach derlei Eingriffen noch iibrigbleibt, ist fiir
das weitere Schicksal des Tieres entscheidend; denn, wie Ullmann!® findet,
ist das Allgemeinbefinden von Hunden noch gut, wenn ihnen neben einer ganzen Niere
ein Drittel der zweiten Niere exstirpiert wird, also ein Drittel des gesamten urspriing-
lichen Nierengewebes verbleibt; werden aber zwei Drittel der zweiten Niere exstirpiert,
s0 daB nur mehr ein Sechstel des urspriinglichen Nierengewebes vorhanden ist, so treten

! Furuya, Japan. journ. of dermatol. a. urol. 25, 85. 1925 (Berichte 35, 299).

2 Moise and Smith, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 561. 1926 (Berichte 37, 159).

3 MacKay, MacKay and Addis, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 22, Maiheft, S. 536.
1925 (Berichte 34, 218)..

4 Ambard, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 1375. 1926 (Berichte 87, 627).

5 Benoit, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 1378. 1926 (Berichte 37, 627).

¢ Miller, Journ. of exp. med. 42, 897. 1925 (Berichte 37, 158).

" Mark, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 46, 1. 1925 (Berichte 32, 788).

8 Anderson, Arch. of internal med. 37, 297 u. 313. 1926 (Berichte 36, 508).

Y Schénbauer und Whitacker, Wien. klin. Wochenschr. 88, 580. 1925 (Berichte 33, 147).

10 Ullmann, Wien. med. Wochenschr. 76, 787. 1926 (Berichte 37, 630).
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schwere Stérungen auf, die den Eindruck machen, als wenn es an einem inneren Sekrete
der Niere fehlte.

Ausschaltung einer Niere ohne sie zu exstirpieren. Eine einseitige Aus-
schaltung der Niere kann nach Hinman?! auch dadurch bewirkt werden, daB man den
Ureter dieser Seite in das Duodenum einpflanzt; die Bestandteile des in das Duodenum
ergossenen Harns werden hier resorbiert und durch die andere Niere ausgeschieden.
Ganz bedeutend sind die Regenerations- bzw. Reparationsvorginge, die von diesem
Autor beobachtet wurden, und bis zu einem gewissen Lebensjahre in der Neubildung,
spiter aber bloB in einer Hypertrophie bereits vorhandener Glomeruli und Tubuli,
bestehen. Wird z. B. auf der einen Seite durch Unterbindung des Ureters eine
Hydronephrose erzeugt, so lassen sich an dieser Niere Regenerationsvorgiinge wahr-
nehmen, wenn nicht spéter als nach 30 Tagen ihr Ureter wieder in die Blase eingepflanzt
wird. Ja, diese Niere kann, wenn man an der anderen inzwischen hypertrophisch ge-
wordenen Niere den Abflul des Harns nicht ganz verhindert, sondern nur (durch einen
Gummiring) erschwert, allméihlich die Funktion beider Nieren iibernehmen. Die
Ausschaltung einer Niere, ohne sie zu exstirpieren, gelang Briicke? dadurch, dal er
ihren Ureter in die Vena iliaca implantierte. Die Versuche, in denen es durch Thromben-
bildung nicht zu einer Kommunikation zwischen Niere und Vene kam, boten nichts Beson-
deres und konnten den oben beschriebenen Fillen einer einseitigen Exstirpation zu-
gezéhlt werden. Fand aber keine Thrombose statt, und kam es demzufolge zu einer
regelrechten Kommunikation zwischen Niere und Vene, so starben die Tiere in wenigen
Tagen, wo doch, wie die vielfache Erfahrung iiber einseitige Exstirpation zeigt, die intakte
Niere fiir die andere hitte aufkommen miissen.

Exstirpation beider Nieren. Die Folgen dieses Eingriffes sind allbekannt; dort
diirften die folgenden einschligigen Befunde von Interesse sein. Wird ein Hund durch
Exstirpation beider Nieren, (oder durch Vergiftung mit gréBeren Urandosen) uréimisch
gemacht und nun 2—3 Stunden hindurch eine gekreuzte Bluttransfusion mit einem
normalen Hund vorgenommen, so findet man nach Nyiri? dal im nierenlosen Tier
der anfinglich sehr hohe Rest-N-Gehalt rapid abfillt, am normalen Tier aber gar keine
Zeichen einer Schidigung eintreten. Die Nieren des letzteren geniigen daher vollstéindig,
um beide Tiere von den Stoffwechselschlacken fiir die Dauer der Transfusion zu befreien.
Wird die Tétigkeit beider Nieren durch Exstirpation (oder durch Vergiftung mit grofen
Urandosen) ausgeschaltet, so findet nach Beckmann, Bass, Diirr und Drosihn?
eine Zunahme des Kationengehaltes im Blute, namentlich des Kaliums, in geringerem
Grade auch des Natriums statt. Als Folgezustand der Exstirpation beider Nieren des
Hundes sahen dieselben Autoren3 eine sehr bedeutende Abnahme der Menge des Gesamt-
blutes bzw. des Plasmas durch Abstromen gegen die Gewebe, allerdings nur fiir die
ersten 48 Stunden, nach welcher Zeit wieder ein Riickstromen stattfand. Wie bei
Nephritis it sich nach MacKay und MacKay® auch nach Exstirpation der Nieren
eine Vergroflerung der Nebennieren nachweisen, und ist es nach diesen Autoren? viel-
leicht gerade diesem Umstande zuzuschreiben, daB nierenlose Ratten Morphin gegen-
tiber weit weniger empfindlich sind als normale.

! Hinman, Arch. of surg. 12, 1105. 1926 (Berichte 39, 249).

2 Briicke, Wien. klin. Wochenschr. 39, 1058. 1926 (Berichte 89, 249). — Auszug des Vortrages,
gehalten auf d. XIIL Internat. Physiol.-Kongr. in Stockholm 1926, S.28 (Berichte 38, 428).

® Nyiri, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 116, 117. 1926 (Berichte 38, 713).

4 gsec’;{lr;)ann, Bass, Diirr und Drosihn, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 51, 333. 1926 (Berichte

5 2}3980;(51?)ann, Bass, Diirr und Drosihn, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 51, 342. 1926 (Berichte

6 %aﬁé?y and MacKay, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 24, 128. 1926 (Berichte
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D. Nerviose Beeinflussung des Sekretionsmechanismus.

Auch Kichikawa?! fand, da nach Entnervung der einen Niere die Harnmenge
auf dieser Seite zunimmt, daneben aber Kreatinin, Phosphorsdure und Sulfate in
geringerer Konzentration, jedoch in absolut groeren Mengen ausgeschieden werden. Aus
Ellinger und Hirts? ausgedehnten Versuchen, in denen verschiedene die Nieren ver-
sorgende Nerven durchschnitten wurden, geht hervor, da3 der Splanchnicus minor den
Nieren hauptsichlich vasokonstriktorische Fasern zufiihrt, durch die Wassergehalt und
Elektrolytkonzentration des Harns reguliert werden; durch die unteren Grenzstrang-
fasern wird hauptsichlich die H-Ionenkonzentration des Harns reguliert, und wirken
dieser ihrer Funktion die Fasern des Splanchnicus major als Antagonisten entgegen;
durch den Vagus endlich wird die Wasserausscheidung reguliert und die Stickstoff-
ausscheidung gehemmt. Von Meyer-Bisch und Konnecke?® wurde die nervése Beein-
flussung der Harnbereitung auf zweierlei Weise gepriift: an der entnervten Niere und
nach Durchschneidung des Splanchnikus oder Vagus. Im ersteren Falle waren stets
Unterschiede im Sekrete der beiden Nieren beziiglich verschiedener Harnbestandteile
vorhanden, ohne aber eine GesetzmiBigkeit erkennen zu lassen. Hingegen war nach
Durchschneidung des Vagus stets eine hohere NaCl-Konzentration auf der operierten
Seite nachzuweisen; woraus gefolgert wird, daB dem Vagus auch normalerweise eine
Rolle in der NaCl-Ausscheidung zukommt. Durch den Splanchnikus diirften den Nieren
nur hemmende Impulse vom Zentrum aus zugefithrt werden. Es liegen ausgedehnte
Untersuchungen von Dogliotti* iiber die Innervation der Nieren vor. Aus diesen
ergibt sich, daB die Reizung des intakten Splanchnikus zu einer Vasokonstriktion an
der Niere derselben Seite, dagegen zu einer Vasodilatation an der der anderen Seite
fiihrt. Werden jedoch sémtliche Nerven der einen Niere durchschnitten, und reizt
man den Splanchnikus derselben Seite, so kommt es zu einer Vasodilatation in beiden
Nieren usw. Daf} im Plexus renalis sowohl vasokonstriktorische als auch dilatatorische
Fasern enthalten sind, geht aus Versuchen von Bloch? hervor, in denen er beim Reizen
des Plexus mit Strémen von hoher Frequenz eine Verringerung, bei Anwendung weniger
frequenter Strome aber eine Zunahme des Nierenvolumens, also der Durchblutung,
konstatieren konnte. Wird durch Atropin der Vagus geldhmt, so kommt es nach Brog-
sitter und Dreyfuf3® zu einer Retention von Wasser, NaCl, Harnsiure und Kreatinin,
was aus der infolge des nunmehr iiberwiegenden Sympathikustonus bewirkten Gefi8-
verengerung erklirt werden kann. Unter dhnlichen Umstinden wird nach denselben
Autoren”auch die Zuckerausscheidung bei bestehender Phlorizinglucosurie eingeschriankt,
nach Pilokarpin aber, umgekehrt, geférdert.

Auf Grund der Tatsache, daf§ durch den Sympathikus die Nierentatigkeit gehemmt,
durch den Vagus aber geférdert wird, sowie auf Grund des an anderer Stelle (S. 584) be-
richteten Verhaltens der Ca-Ausscheidung durch gesunde und durch kranke Nieren ist
es Glaser® in einigen Fillen gelungen nachzuweisen, daB beim Uberwiegen des Sym-
pathikustonus (durch Verabreichung von Atropin), bzw. bei erhohtem Vagustonus
(durch Pilokarpin) eine Verringerung bzw. Steigerung der Kalziumausscheidung
erfolgt, was einen neuen Beitrag zur Lehre von der nervésen Beeinflussung der Nieren-

1 Kighikawa, Biochem. Zeitschr. 166, 362. 1925 (Berichte 36, 182).

2 Ellinger und Hirt, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 106, 135. 1925 (Berichte 82, 595).
2£e}é%r~]3isch und Konnecke, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 45, 343 u. 356. 1925 (Berichte
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sekretion bedeutet. Sehr bemerkenswert sind die Versuche von Tournade und Her-
mann?, die zwar bestitigen konnten, daf} infolge der Reizung eines Splanchnikus auch
die GefiBe der anderen Niere sich verengern; da jedoch dies spiter, als auf der Seite
der Reizung erfolgte, auBerdem auch nicht ausblieh, wenn die zweite Niere entnervt
wurde, wohl aber ausblieb, wenn die Nebenniere der gereizten Seite entfernt wurde,
mulite gefolgert werden, dal die Gefidfiverengerung auf der der Reizung entgegen-
gesetzten Seite nicht direkt, sondern durch das Adrenalin bewirkt wird, das durch
den Splanchnikusreiz aus der Nebenniere dieser Seite in das Blut und von dort aus
auch zur anderen Niere gelangt. Nach Milliken und Karr? wird eingespritztes Indigo-
karmin von der entnervten Niere etwas rascher als von der intakten ausgeschieden;
auch ist die Diurese auf der operierten Seite stéirker und ist auch der Einfluff der Nar-
kotika ein geringerer. Einen interessanten Beitrag zur nervosen Beeinflussung der
Nierentitigkeit wird von Scott und Loucks?® geliefert. Wihrend nimlich nach Ent-
fernung der GroBhirnrinde die Harnbereitung sehr stark gehemmt ist, solange die Nieren
selbst nicht beriithrt werden, sieht man die Diurese von seiten derjenigen Niere stark
ansteigen, die man entnervt hat.

Von Jungmann und Bernhardt¢ wurde der Einfluf der Entnervung auf die
erkrankte Niere gepriift und gefunden, dal, wenn man auf der einen Seite den Sym-
pathikus durchschneidet, auf dieser Seite mehr Wasser als auf der anderen ausgeschieden
wird; wird jedoch durch Uran auBerdem eine beiderseitige Nierenentziindung verur-
sacht, so ist die Schidigung der entnervten Niere grofer als die der anderen.

E. Ausscheidung von eingespritzten Farbstoffen, Speicherung derselben in
den Nieren und iibrigen Korpergeweben.

Nach Schulten? ist das Ausscheidungsvermégen der Froschnieren fiir verschiedene
Farbstoffe, die der Durchstromungsfliissigkeit zugesetzt werden, ein verschiedenes und
héngt von deren Dispersititsgrad ab. Bemerkenswert ist, dal sowohl in diesen Durch-
stromungsversuchen wie auch in einfachen Dialyseversuchen, die mit den Farbstoffen
angestellt werden, durch Zusatz von Serum der Durchtritt des Farbstoffes sehr stark
gehemmt wird, was aus einer Adsorption des Farbstoffes an das Eiweil} erklirt werden
kann. Nach Lurje® hingt die verschieden rasche Ausscheidung verschiedener Farb-
stoffe von ihrer Léslichkeit in den Lipoiden der Nieren ab: solche, die in Lipoiden leichter
I6slich sind als die iibrigen, werden langsamer an den Harn abgegeben. Goldberg
und Seyderhelm? konnten in ihren mit dem sauren Farbstoff Trypanrot ausgefithrten
Versuchen einen verschiedenen Verlauf der Farbstoffausscheidung je nach der Reaktion
des Harns konstatieren. War nimlich dieser stark sauer, so wurde weit mehr Trypanrot
ausgeschieden als bei alkalischer Harnreaktion. Von Marshall und Crane® wird an
der Froschniere nachgewiesen, da sowohl Phenolrot (nach Einbringung von Phenol-
sulphophthalein) wie auch Harnstoff in den Tubuluszellen erst gespeichert und dann
von ihnen durch aktive Sekretion ausgeschieden werden; an Siugetieren konnte dies.
nur beziiglich des Phenolrotes nachgewiesen werden. Die Frage, ob bei der Phenol-
sulphophthaleinprobe von Rowntree der Farbstoff durch Glomeruli oder Tubuli recti
oder Tubuli contorti ausgeschieden wird, ist zur Zeit noch nicht sicher zu beantworten.

1 %‘Sou;%z;de et Hermann, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 656. 1926 (Berichte
, 710).

Milliken and Karr, Journ. of urol. 13, 1. 1925 (Berichte 83, 147).
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Bieter und Hirschfelder! schlielen sich wohl den Autoren an, die eine Verfirbung
an den Tubuli contorti der Froschniere durch Phenolrot gefunden haben, weisen aber
auf die Schwierigkeiten hin, die jedem Deutungsversuch im Wege stehen und von den
verwickelten Zirkulationsverhéltnissen in der Froschniere herriithren. Sie halten es? im
(Gegensatze zu vielen anderen Autoren als nicht bewiesen, daf} eine Farbstoffausscheidung
(an Phenolrot und indigoschwefelsaurem Natrium gepriift) von seiten des Tubulusepithels
erfolgt. Von Kaiser® wird die Erfahrung der Kliniker, wonach gewisse Farbstoffe
nach intraperitonealer Applikation rascher als nach subkutaner im Harne ausgeschieden
werden, experimentell bestitigt. Uber die Ausscheidung von Farbstoffen durch die
Nieren liegen auch Untersuchungen von Brakefield und Schmidt* vor; sie fanden
unter anderem, dafl die Moglichkeit fiir halogenhaltige Farbstoffe, durch die Nieren
ausgeschieden zu werden, an eine Ho6chstzahl der in ihnen enthaltenen Halogenatome
gebunden ist. Gewisse Triphenylmethanfarbstoffe werden im normalen Organismus in
die farblose Karbinolform iiberfiithrt und kénnen in den Epithelien der Tubuli, woselbst
sie gebunden bzw. abgelagert werden, nachgewiesen werden. Bei der Stauungsniere
ist die Karbinolbindungsfahigkeit des Tubulusepithels herabgesetzt; genau dasselbe 148t
sich nach Paunz? kiinstlich durch kurzdauernde Strangulierung der zufithrenden Arterie
herbeifithren. Dauert jedoch die hierdurch gesetzte Ischémie lingere Zeit an, so kommt
es zur Nekrose und gleichzeitig wieder zu einer stark erhohten Karbinolbindungsfihigkeit
derselben Zellen. Wird nach demselben Autor® eine kiinstliche Hydronephrose erzeugt,
so ist die Karbinolbindungsfihigkeit stets herabgesetzt, was dafiir spricht, dafi die
Tubuluszellen eine Atrophie, jedoch keine Nekrose erlitten. Nach demselben Autor?
wird wiederholt eingespritztes Kollargol in den hohen Zellen der Henleschen Schleifen
gespeichert. Sehr bedeutend ist die Speicherung in den Geweben beziiglich des Krea-
tinins, wie dies von Hoesch und Tscherning8 gezeigt wird ; ein Parallelismus zwischen
Kreatininkonzentration im Blute und dessen Ausscheidung durch die Niere besteht
nicht. Durch Laktosebestimmungen im Blute und im Harne nach Einfuhr dieses Zuckers
wird es von Bernheim und Schlayer® wahrscheinlich gemacht, daf die Laktose,
die aus dem Blute verschwindet, nicht einfach in den Harn iibertritt, sondern zu gréBeren
Anteilen in den Geweben, darunter auch in den Nieren gespeichert wird. Auch beziiglich
der Yatrens wurde, und zwar von Jochmann?9, eine Speicherung konstatiert; mit dem
Unterschiede jedoch, daB, wihrend beim Phenolsulphophthalein (und beim Milchzucker)
die Ausscheidung von der Konzentration im Blut so gut wie unabhingig ist, die Aus-
scheidung des Yatrens einen gewissen Parallelismus mit seiner Konzentration im Blute
aufweist.

F. Sekretionsmechanismus in den Nieren.
Eine ganze Anzahl wertvoller Arbeiten ist der alten Streitfrage der Filtrations-
und Sekretionstheorie gewidmet, die durch Piitters!? Dreidriisentheorie noch erweitert
wurde: durch die Glomeruli (,,Wasserdriise) soll Wasser, durch die Tubuli contorti

1 ?],Sieter and Hirschfelder, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 798. 1926 (Berichte
7, 629).
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{,,Stickstoffdriise”) sollen die N-haltigen Stoffwechselschlacken, durch die dicken
Schenkel der Henleschen Schleifen (,,Salzdriisen’) die salzartigen Harnbestandteile
abgesondert werden. Zwar wurde durch die dlteren Methoden, in denen man die Funktion
des Glomerular- und des Tubularapparates an dem Ausscheidungsort eingespritzter
Farbstoffe erkennen wollte, Erhebliches geleistet; doch ist zu bedenken, da man z. B,
nach Hayman! dieselben Bilder erhilt, ob ein Farbstoff durch intravendse Injektion
oder aber durch Einspritzung in die Bowmanschen Kapseln eingebracht wurde, daher
der Nachweis von Farbstoffpartikelchen in den Zellen der Tubuli contorti weder
im Sinne der Sekretion, noch aber in dem der Riickresorption verwertet werden
kann.

Glomerulus- und Tubulusharn; Riickresorption. Starling und Verney?
ist es auf folgende ingenitse Weise gelungen, die getrennte und verschiedene Funktion
des Glomerular- und Tubularapparates zu priifen. Sie lassen defibriniertes Blut durch
die Nieren zirkulieren, wobei in den Stromkreis auch ein Herzlungenpriparat eingeschaltet
ist und dadurch dem Blute die toxischen, wie spiater durch Eichholtz und Verney?
nachgewiesen wurde, auch vasokonstriktorisch wirksamen Eigenschaften benommen
werden, die in #hnlichen Nierendurchblutungsversuchen sich stets geltend machen.
Auf diese Weise erhielten die Autoren einen gegeniiber dem Blute stark hypertonischen
Harn. Versetaten sie aber das Blut mit ein wenig Zyannatrium, so wurden hierdurch
die Tubuluszellen gelahmt, und das Sekret war nun reiner Glomerulusharn, der Chloride,
Zucker und Harnstoff in genau derselben Konzentration als das Blut enthielt. Hier-
durch war nicht nur bewiesen, daf8 der Glomerulusharn das Resultat eines reinen Fil-
trations- (bzw. Ultrafiltrations-) Vorganges ist, sondern auch, daB durch die Tubuli
eine Riickresorption von Wasser, Traubenzucker und Chloriden sowie eine Sekretion
von Harnstoff und Sulfaten erfolgt. Aus Versuchen, die Rehberg? an sich selbst durch
Einfuhr von 5 g Kreatinin per os ausgefiihrt hatte, lie§ sich berechnen, daf, wenn die
Theorie von Cushny iiber die Filtration des Harns in den Glomerulis und Riickresorp-
tion in den Tubulis richtig ist, pro Minute 1 1 Blut durch die Nieren stromen mufl und
200 ccem Harn in den Glomerulis produziert werden miissen. Die Plausibilitdt dieser
Daten spricht fiir die Richtigkeit der C.schen Theorie. Doch bedarf diese insofern einer
Erginzung bzw. Modifikation?, als der Riicktritt solcher Harnbestandteile, die als
Schwellensubstanzen bezeichnet werden, wohl auf dem Wege der Resorption erfolgt,
die der Nichtschwellensubstanzen aber einfach durch Riickdiffusion in den unteren
Tubulusanteilen. Diesbesiiglich gehen Conway und Kane® noch weiter, indem sie
zum Schlusse kommen, daB es iiberhaupt keine Riickresorption, nur eine Riick-
diffusion gibe. Zum Studium des Glomerulusharns bzw. der so verwickelten Frage der
Riickresorption in den Tubulis gewinnen Wearn und Richards? durch Punktion einer
Bowmanschen Kapsel Material. Auf diese Weise konnten sie feststellen, dal Glome-
rulusharn nur in dem Falle Eiweil3 enthilt, wenn die Zirkulation in ihm trige ist. Weiter-
hin konnten sie auch durch vergleichende Untersuchungen des (flomerulus- und Blasen-
harnes feststellen, dafl in den Tubulis eine Riickresorption gewisser Harnbestandteile
stattfinden muB. Mit Hilfe dieser Punktionsmethode haben aber Wearn und Richards®
auch gefunden, daB der Glomerulusharn mehr Chloride als das Plasma enthilt, was
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sich mit obiger Annahme, wonach der Glomerulusharn reines Filtrat wire, kaum vereinigen
1a8t. (Nebenbei sei bemerkt, dal denselben Autoren! durch NeBlerisation gelungen ist,
den Harnstoffgehalt solch winziger Fliissigkeitsmengen zu bestimmen, die einer Bow-
manschen Kapsel durch Punktion entnommen werden kénnen.) Versuche von O’Con-
nor und McGrath? iiber die Lokalisation der Ausscheidung der Harnbestandteile
sprechen eindeutig dafiir, da3 Harnstoff und Harnséure durch die Tubuli ausgeschieden
werden. Von Melczer? wird eine Methode mitgeteilt, mittels deren es gelingt, den Ort
der Harnstoffausscheidung in den Nieren direkt mikroskopisch zu verfolgen. Es wird
ein empirisch zusammengesetztes Gemisch von Merkurichlorid- und Silbernitratlésung
injiziert, worauf nach einer komplizierten Behandlung des Priparates der Harnstoff in
Form von lichtbrechenden Koérnchen, jedoch normalerweise nur in den gewundenen
Harnkanilchen und in den aufsteigenden Schenkeln der Henleschen Schleifen sichtbar
wird. Nach Schmitz und Siwon? werden Aminosiuren ebenso wie Traubenzucker
bereits im Glomerulusharn ausgeschieden; doch mit dem Unterschiede, daBl Trauben-
zucker bis auf einen geringen Rest wieder riickresorbiert wird, wihrend dies betreffs
der Aminosiuren in geringerem Grade der Fall ist. Durch Wasserzufuhr wird die Menge
der Aminosiduren im Harn vermehrt. Der bereits frither am Menschen erhobene Befund,
wonach die Ausscheidung eines Stoffes durch die Nieren nur auf Kosten der Ausschei-
dung eines anderen Stoffes gesteigert werden kann, wird von Uckod fiir die Froschniere
bestitigt; zu den Versuchen wurden kuraresierte Frosche verwendet, an denen es nicht
nétig ist, die Kloake zu unterbinden, indem sich der Harn aus der prall gefiillten Blase
des gelihmten Tieres auspressen laft.

Schwellenwert und Konzentrierungsarbeit. Der fir das Verstindnis der
Nierenfunktion so fruchtbar gewordene Begriff des Schwellenwertes wird von Adolph$
so erkldrt, daBl Stoffkonzentrationen, die den jeweiligen Schwellenwert iibersteigen,
auf die Nieren einen chemischen, erhéhte Sekretion bedingenden Reiz ausiiben. Bleibt
die Konzentration unterhalb des Schwellenwertes, so werden die Stoffe einfach in Harn-
wasser gelost ausgeschwemmt. Beziiglich der Konzentrierungsarbeit der Nieren wurde
aber Nachfolgendes ermittelt. Nach Addis und Foster? 148t sich am nierengesunden
Menschen die Harnstoffkonzentration durch Einfuhr entsprechender Stoffmengen bis
auf 4,99/, die Kochsalzkonzentration bis auf 2,3°/, und die Phosphatkonzentration bis
auf 20/, steigern. Beziiglich des Kochsalzes wird von den Nieren ebenso wenig Kon-
zentrationsarbeit geleistet wie beziiglich des Traubenzuckers. Dies geht aus Schiir-
meyers® Versuchen hervor, der Kochsalzlosungen von grofler Konzentration in den
Lymphsack von Fréschen spritzte und trotzdem nur eine geringe Zunahme der Kochsalz-
konzentration im Harne fand. Hiermit im Einklang wurde von Carnot und Rathéry®
auf Grund von Versuchen, in denen sie das ganze Blut eines anderen Hundes und die
Hilfte des Blutes des Versuchshundes zur Durchblutung seiner Nieren verwendeten,
gefunden, daBl die Nieren beziiglich des Harnstoffes wohl Konzentrationsarbeit, beziig-
lich des Kochsalzes aber meistens eine Verdiinnungsarbeit leisten. Aus vergleichenden
Bestimmungen an Katheterharn und Blut des Frosches, die von Crane® ausgefiihrt
wurden, ergab sich ebenfalls, daB beziiglich der Chloride, Bikarbonate und des Trauben-
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zuckers gar keine, beziiglich des Harnstoffs eine sehr starke Konzentrierungsarbeit von
seiten der Nieren geleistet wird. Nach David! wird sowohl die Konzentrierungs- wie
auch die Verdiinnungsarbeit der Nieren durch Narkotika in reversibler Weise gehemmt.
Hiermit in Zusammenhange sei auch erwihnt, daB nach David? durch Narkotika, wie
Phenylharnstoff, Heptylalkohol usw., die Titigkeit der Froschniere in Abhingigkeit
von der verwendeten Konzentration des Narkotikums in verschiedener Weise beein-
flubt wird, und zwar soll dies davon herrithren, daB durch geringe Konzentrationen
eine Verengerung der Glomerulusgefifle, daher herabgesetzte Diurese eintritt; durch
stirkere die Riickresorption aufgehoben wird, daher die Diurese gesteigert erscheint.
Der scheinbare Widerspruch, da3 nach noch stirker konzentrierten Narkoticis die Harn-
sekretion wieder versiegt, wird durch strukturelle Lisionen erklirt, die die Nieren er-
leiden. Nach Wankell® gibt es eine Reihe von stickstoffhaltigen Stoffen, die, wenn
man sie der Durchstromungsfliissigkeit zusetzt, durch die Froschniere konzentriert
werden; solche sind Hypoxanthin, Guanidin, Hippursidure, Lysin, Arginin, wihrend
durch Zusatz von Leucin die Nierensekretion aufhért.

Die Konzentrierungsfihigkeit der gesunden Nieren fiir Phenol, Kresol, Indikan ist
nach Litzner? eine sehr bedeutende und nimmt nach MaBgabe der Nierenschidigung
sehr schnell ab. Beziiglich Harnstoff, Sulfat und Phosphat wird durch die Nieren unter
gewohnlichen Umstiinden Konzentrationsarbeit geleistet; nach Havard und Reay’
beziiglich der beiden ersteren auch in dem Falle, wenn durch Wassertrinken eine Diurese
herbeigefiihrt wurde. Hingegen werden in diesem Falle Phosphate in geringerer Kon-
zentration im Harne ausgeschieden, als sie im Blute gelést enthalten sind, also nicht
konzentriert. Beziiglich der Konzentrierung der Phosphate sei der interessanten Arbeit
von Eichholtz, Robison und Brull® gedacht, die unter Wirkung des ,,Phosphatase’
genannten Enzymes an iiberlebenden Froschnieren eine Konzentrierung der der Durch-
stromungsfliissigkeit zugesetzten anorganischen Phosphate nicht, wohl aber eine sehr
bedeutende Zunahme der Phosphatkonzentrationen nachweisen konnten, wenn der
Flisssigkeit Glyzerophosphat oder Hexosephosphat zugesetzt wurde.

Retention. Inengem Zusammenhange mit der Sekretionsfrage steht die Retention
gewisser, sonst leicht auszuscheidender Bestandteile durch die kranken Nieren. So ist
es z. B. wichtig, daB sich nach Becher? die Fille von Niereninsuffizienz, wie sie durch
(lomerulonephritis und Stauungsniere einerseits, durch Schrumpfniere andererseits
erzeugt werden, auch durch die Natur der Stoffe unterscheiden, die im Blute zuriick-
behalten den Rest-N daselbst erhéhen: bei der ersten Gruppe sind es Harnstoff und
Harnsédure, bei der zweiten auch Darmfiulnisprodukte, darunter verschiedene Chromogene.
Die nephritisch erkrankte Niere zeigt dem NaCl gegeniiber ein verschiedenes Verhalten,
wie dies von Blum und Caulaert® und von Blum, Delaville und Caulaert® aus-
gefilhrt wird. Entweder verhalten sich die Kranken wie Nierengesunde oder sie halten
mehr CI als Na, oder umgekehrt mehr Na als Chlor zuriick. Im zweiten Falle besteht eine
von Ambard so benannte ,,trockene Cl-Retention®, im dritten aber die sog. ,,hydro-

! David, Pflugers Arch. f. d. ges. Physiol. 206, 492. 1924 (Berichte 31, 602).

> David, Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. 208, 146. 1925 (Berichte 38, 145).

3 Wankell, Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. 208, 604. 1925 (Berichte 33, 146).

4 Litzner, Verhandl. d. Dtsch. Ges. f. Inn. Med. 1926, 350 (Berichte 38, 569).

> Havard and Reay, Journ. of physiol. 61, I. 1926 (Berichte 86, 405). — Biochem. journ.
20, 99. 1926 (Berichte 36, 509).

Eichholtz, Robison and Brull, Proc. of the roy. soc. of London, Ser. B. 99, 91. 1925 (Be-
richte 35, 695).

Becher, Minch. med. Wochenschr. 73, 1694. 1926 (Berichte 39, 98).

Blum et van Caulaert, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 93, 692 u. 694. 1925 (Be-
richte 33, 734).

Blum, Delaville et van Caulaert, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 93, 696, 697
u. 703. 1925 (Berichte 33, 734 u. 735).
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pische Cl-Retention”. Im Falle der trockenen Retention ist der Cl-Gehalt des Blutes
erhoht, sein Na-Gehalt herabgesetzt. Das gestorte Gleichgewicht zwischen Cl und Na
kann in sekundidrer Weise zu einer Veriinderung des Gewebseiweiles fithren, woraus sich
nach Ansicht der Autoren auch die Urédmie erkliren 148t. Aus weiteren Untersuchungen
von Blum, Delaville und Weiner! wie von Blum und Fusé? geht hervor, dal im Falle
einer trockenen Cl-Retention der Cl-Gehalt der roten Blutkérperchen gesteigert, in
Tillen einer hydropischen Cl-Retention aber herabgesetzt ist. Beziiglich des Entstehungs-
mechanismus der trockenen Cl-Retention meint Caulaert3, daf} es sich um eine Stérung
des Sdure-Basengleichgewichtes handelt, derzufolge die Durchlissigkeit der Nieren fiir
Na ethoht, fiir C1 aber herabgesetzt ist. Nach Yamada* erfolgt am schwangeren Kanin-
chen eine Retention von Wasser und Cl, hingegen werden Harnstoff, Harnsidure, Amino-
siuren und Ammoniak (letzteres wohl infolge der Bildung abnormer Siure) in erhéhter
Menge ausgeschieden. In einem von Aubel, Mauriac und Boutiron® untersuchten
Talle von schwerer Nephritis mit Odembildung bestand beziiglich py; kein Unterschied
awischen Blutplasma und Odemfliissigkeit, wohl aber war im Plasma sowie auch in den
Geweben eine Verschiebung im Verhiltnisse Na: (1 zugunsten des Na nachzuweisen.

G. Diurese.

Ein wichtiges Merkmal der normalen oder gestérten Nierenfunktion ergibt sich aus
der in einer gewiihlten Zeiteinheit entleerten Harnmenge; daher es begreiflich ist, daf der
Diurese grofe Aufmerksamkeit geschenkt und sie unter verschiedensten Umstinden
gepriift wurde.

Rhythmusder Harnsekretion. Fingt man den aus beiden Ureteren abflieBenden
Harn getrennt auf, so ergibt sich nach Ercole®, daB normalerweise kein wesentlicher
Unterschied in der Sekretionsgeschwindigkeit beider Nieren besteht. Der bereits seit
langer Zeit bekannte Rhythmus der Harnbereitung hiingt zum grofien Teile, aber sicher
nicht giinzlich. von der wechselnden Ruhe und Unruhe des Tieres ab. Auch ergab sich,
daB durch schmerzhafte Reize der Rhythmus der Hambereitung nicht merklich ge-
indert wird, wenn das Tier dabei ruhig bleibt.

Korperlage. Nach Griffith und Hansel” wird die Harnausscheidung um die
Hilfte vermehrt, wenn man an einer horizontal liegenden Person einen Druck von etwa
25 em Wasser auf das Abdomen ausiibt. White, Rosen, Fischer und Wood?® sowie
auch White und Clark® bringen ihren Befund, wonach nach Einfuhr von Wasser im
Liegen weit mehr Harn als beim Stehen abgesondert wird, mit der besseren Durchblutung
der Glomeruli in Zusammenhang, Dabei werden natiirlich auch geléste Harnbestandteile
in erhghter Menge ausgeschieden, doch ist die Zunahme beziiglich der einzelnen Stoffe
eine sehr verschiedene, beziiglich der Bikarbonate und Chloride weit groBer, als beziiglich
des Harnstoffs, der Sulfate und Phosphate.

Muskelarbeit. Nach Weberl® wird am Menschen die durch Wassereinfuhr und
1g Diuretin verursachte Diurese durch starke Muskelarbeit (rasches Treppensteigen)

! ‘al?ﬁlum, Delaville et Weiner, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 881. 1926 (Berichte
, 663).
> Blum et Fusé, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 883. 1926 (Berichte 36, 663).
3 van Caulaert, Strasbourg. med. 2, 99. 1925 (Berichte 37, 385).
! Yamada, Journ. of biochem. 5, 245. 1925 (Berichte 35, 118).
> Aubel, Mauriac et Boutiron, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 95, 592. 1926 (Be-
richte 38, 276).
% Ercole, Atti d. reale accad. naz. dei Linzei, rendiconti 33, 202. 1924 (Berichte 35, 300).
" Griffith and Hansel, Americ. journ. of physiol. 74, 16. 1925 (Berichte 34, 215).
$ White, Rosen, Fischer and Wood, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 743. 1926
(Berichte 87, 629). — Americ. journ. of physiol. 78, 185. 1926 (Berichte 38, 710).
Y White and Clark, Americ. journ. of physiol. 78, 201. 1926 (Berichte 38, 711).
1 Weber, Biochem. Zeitschr. 178, 69. 1926 (Berichte 38, 270).
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gehemmt, was vielleicht ebenfalls auf die wenn auch voriibergehende Schidigung der
Nierenzellen, infolge Sauerstoffmangels zuriickgefithrt werden darf.

Temperatur. Werden Froschnieren mit einer kalten (4- 2, + 49 bzw. warmen
(etwa 30°) Losung durchstromt, so wird nach David! im ersteren Falle die Menge der
Durchstrémungsfliissigkeit wie auch die des Harns verringert, im zweiten Falle aber
erhéht. Durch Béder, ob sie kalt oder warm genommen werden, findet nach Porak?
eine Steigerung der Diurese statt, die allerdings von einer ganzen Reihe anderer Faktoren
mit beeinfluft wird. Die Ausscheidungsgeschwindigkeit einer gréBeren Menge von
Traubenzuckerlosung, die per os eingefithrt wurde, 148t sich nach Résler? durch ein
kaltes Handbad erheblich verzégern, durch ein warmes Handbad aber beschleunigen.

Affekte. Starke Affekte wie Wutausbruch fithren nach Dobreff* an Hunden
zu einer starken Hemmung der Harnabsonderung.

Blutdruck. Nach Cruickshank und Takeuchi® wird die an einem Herz-
Lungen-Nierenpraparat von der Katze die Harnbereitung erheblich eingeschrénkt,
wenn man den Blutdruck in den Nierenvenen steigert. Nach den Untersuchungen von
Wiechmann und Paal® an Personen mit krankhaft geindertem Blutdrucke besteht
kein gesetzmiBiger Zusammenhang zwischen Blutdruck und Harnabsonderung; ins-
besondere wird letztere nicht geindert, wenn im Schlaf eine Anderung des Blutdruckes
eintritt. Nach den Untersuchungen von Hohl? an der iiberlebenden Froschniere ist von
beiden Momenten, erhéhte Menge der Durchstromungsfliissigkeit und Steigerung ihres
Druckes, die iibrigens im Experiment schwer auseinandergehalten werden kénnen,
quoad Harnmenge letztere die wirksamere.

H-Tonenkonzentration der Durchstromungsfliissigkeit. Bei Variationen
der H-Ionenkonzentration in der die iiberlebende Froschniere durchstrémenden Fliissig-
keit fand Detering®, daf das Optimum fiir die Harnbereitung bei py = 7,26 liegt.
Dabei ist der Harn stets saurer als die Durchstromungsfliissigkeit, was darauf beruht,
daB von den Nieren Bikarbonat aus der Fliissigkeit zuriickbehalten, hingegen Kohlen-
sidure hinzusezerniert wird.

Elektrolyte bzw. deren Ionen. Von Misumi® wurden die Verinderungen ge-
priift, die sich im Harn von Kaninchen, beziiglich seiner Menge, Reaktion usw. zeigen,
wenn man den Tieren Ringersche Losung, oder Phosphate, oder Bikarbonat, oder
Kalzium- bzw. Magnesiumchlorid intravends beibringt. Vollmer und Serebrijskil®
finden an erwachsenen Personen groBe Verschiedenheiten, konnte aber immerhin nach-
weisen, dafi KCl, HCl, Na,HPO, und KH,PO, stark diuretisch wirksam sind. Nach
Becher und May!! wird an Kaninchen auch durch Injektion von Natriumnitratlésung
eine starke Diurese mit erheblicher Steigerung der absoluten Kochsalzausscheidung
herbeigefiihrt. Ahnliche Untersuchungen liegen auch von Brull und Eichholtz!2 vor,
die nach EingieBung einer isotonischen Lésung von KCl an Hunden die Diurese stérker
als nach EingieBung von NaCl erhéht fanden. Nach Stuber und Nathanson?!® wird

David, Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. 208, 529. 1925 (Berichte 33, 146).

Porak, Journ. de physiol. et de pathol. gén. 23, 796. 1925 (Berichte 36, 664).

Rosler, Klin. Wochenschr. 4, 968. 1925 (Berichte 33, 148).

Dobreff, Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. 213, 511. 1926 (Berichte 38, 569).

Cruickshank and Takeuchi, Journ. of physiol. 60, 120. 1925 (Berichte 35, 117).

Wiechmann und Paal, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 50, 197. 1926 (Berichte 37, 154).

Hohl, Biochem. Zeitschr. 173, 95. 1926 (Berichte 88, 270).

Detering, Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 214, 744. 1926 (Berichte 39, 706).

Misumi, Journ. of biochem. 5, 417. 1925 u. 441. 1925 (Berichte 87, 154 u. 37, 153).

;;ollmer und Serebrijski, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 47, 670. 1925 (Berichte

34, 530).

1 Becher und May, Klin. Wochenschr. 5, 1229. 1926 (Berichte 37, 382).

12 ?rull and Eichholtz, Proc. of the roy. soc. of London, Ser. B. 99, 57. 1925 (Berichte
35, 694).

¥ Stuber und Nathanson, Dtsch. Arch. . klin. Med. 146, 47. 1925 (Berichte 31, 101).
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die Ausscheidung von vorher genossenem Wasser durch Zusatz von NaCl, noch mehr
durch Zusatz von NaCl plus NaHCO, gehemmt, und kann diese Hemmung durch Koffein
picht behoben werden. Verwendet man zur Durchstrémung der Froschnieren hyrer-
tonische bzw. hypotonische Losungen, so dndert sich nach Deutsch! die Konzentration
des Harns mit der der Durchstrémungsfliissigkeit, jedoch nur, wenn die Hyper- bzw.
Hypotonie innerhalb gewisser Grenzen bleibt. Die diuretische Wirkung mancher Mineral-
wisser kommt nach Daniel und Popescu-Buzeu? auf dem Wege der Anregung der
Vorginge in der Leber durch eingefiihrte Salzbestandteile zustande, indem der hier ge-
bildete Harnstoff in gréBerer Konzentration im Blute erscheint, und als das eigentliche
Diuretikum wirksam ist. Aus dem Gesichtspunkte der bekannten Ionenwirkungen
diirfte die Mitteilung von Kempmann und Menschel® von Interesse sein, wonach
in einem Falle von Glomerulonephritis nach Verabreichung von Natriumbikarbonat
Wasserretention, nach Verabreichung von Kaliumkarbonat aber eine starke Diurese
eintrat. Die Nierenfunktion liBt sich nach Eichholtz und Starling? durch einen
geeigneten Elektrolytzusatz erheblich beeinflussen; dabei ist es aus dem Gesichtspunkte
der bekannten Tonenwirkungen interessant, daf3, wenn Kalium- und Kalziumchlorid der
die Hundeniere durchstrémenden Fliissigkeit gleichzeitig zugesetzt werden, eine erheb-
liche Diurese zustande kommt, sowie auch wenn erst das K- und 20—30 Minuten spiter
das Ca-Salz folgt; weit weniger aber, wenn man nur eines der beiden Salze, oder erst
(a- und spiter das Ka-Salz zusetzt. Nach Freudenberg® wird die Diurese an Siug-
lingen von der Art der eingefithrten Tonen beeinfluBt. Von den Anionen wirkt das Phos-
phat hemmend, das Bikarbonat beschleunigend, von den Kationen wirkt Kalium stirker
beschleunigend als Kalzium.

Organausziige, Hormone. Zwei Stunden nach Injektion von 20 E. Insulin
wird an Hunden von Collazo® ein etwa 1 Stunde dauernde Steigerung der Diurese be-
obachtet. Der von Richet? dargestellte (auf S.379 dieser Jahresberichte 1924 be-
sprochene) diuretisch wirksame Stoff, den man aus der Nierensubstanz durch Extraktion
erhilt, l:iBt sich nach diesem Autor in geeigneter Weise umfillen ohne seine Wirksam-
keit einzubiifen. Nach Koref und Mautner8 bleibt die bekannte, durch Hypophysen-
priparate bedingte Hemmung der Diurese aus, wenn vorangehend Insulin gegeben wurde.
Nach Labbé, Violle und Azérad® kommt sie im Schlafe nicht zustande; und nach
Filinski und Fidler® nur, wenn die betreffende Versuchsperson vorangehend Wasser
trinkt; auf diese Weise wiirde also der Organismus fiir die besagte Hemmung erst durch
Wasser sensibilisiert werden. Die hemmende Wirkung wird aber von Stehle und Bourne!*
nur beziiglich der Stoffe gefunden, die gewdéhnlich rasch ausgeschieden werden; an
solehen, die gewdhnlich langsam ausgeschieden werden, findet eine beschleunigte Aus-
scheidung statt. Entfernt man die Hypophyse, so hért nach Brull und Eich-
holtz!2 die Ausscheidung der Phosphate vollstindig auf, kehrt nach Einspritzung eines
Vorderlappenauszuges nicht wieder, wohl aber wenigstens teilweise, wenn Hinter-

! Deutsch, Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. 208, 177. 1925 (Berichte 33, 146).

* Daniel et Popescu-Buzeu, Ann. de méd. 20, 641. 1926 (Berichte 40, 114).

® Kempmann and Menschel, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 46, 111. 1925 (Berichte 32, 791).

1 3E3ichhol'cz and Starling, Proc. of the roy. soc. of London, Ser. B. 98, 93. 1925 (Berichte

. 148).

® Freudenberg, Zeitschr. f. Kinderheilk. 39, 608. 1925 (Berichte 34, 530).

% Collazo und Dobreff, Biochem. Zeitschr. 171, 436. 1926 (Berichte 86, 853).

" Richet fils, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 92, 486, 488. 1925 (Berichte 31, 603). —
Arch. internat. de physiol. 24, 265. 1925 (Berichte 32, 310).

®Koref und Mautner, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 118, 124. 1926 (Berichte 37, 630).

*Labbé, Violle et Azérad, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 845. 1926 u. 848.
1926 (Berichte 36, 663 u. 36, 664).

10 Filinski et Fidler, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 95, 906. 1926 (Berichte 39, 553).

1 Stehle and Bourne, Journ. of physiol. 60, 229. 1925 (Berichte 33, 736).

2 Brulland Eichholt z, Proc. of the roy. soc. of London, Ser. B. 99, 70. 1925 (Berichte 35,694).
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lappenauszug eingebracht wird. Die Harnstoffkonzentrationsarbeit der Nieren wird
durch Entfernung der Hypophyse nicht beeintrichtigt.

Giftstoffe bzw. Medikamente. An Siuglingen kommt dem Koffein und dem
Diuretin nach Serebrijski und Vollmer! keine diuretische Wirkung zu. Hiermit
im Zusammenhange diirfte es von Interesse sein, da eine Quellung der Nierensubstan:
durch Koffein nach Lazarew und Magath? nicht stattfindet. Die Ausscheidung des
in grofen Mengen eingefiihrten Wassers hiingt nach Goldberger® von verschiedenen Um-
standen ab, wird aber wesentlich modifiziert unter Einwirkung gewisser nebenbei ein-
gefithrter Stoffe wie Atropin, Pilokarpin, usw. War das Wasser lingere Zeit hindurch
entzogen worden, so kann auch 11 getrunkenes Wasser ohne Einfluf§ auf die Diurese
bleiben. Wird eine Diurese durch intramuskuldre Injektion von Euphyllin erzeugt, so
liBt sich nach Curtis? stets eine Zunahme der Cl-Konzentration im Blute nachweisen:
wird aber gleichzeitig eine Rohrzuckerlsung in die Bauchhohle injiziert, so unterbleibt
sowohl die Diurese wie auch die Cl-Anreicherung im Blute, hingegen wird Cl reichlich
in der Peritonealfliissigkeit gefunden. Hieraus folgert der Autor, daB die Euphyllin-
diurese durch die Zunahme der Cl-Konzentration im Blute ausgelost wird, wobei aller-
dings bemerkt werden muB, daB nach den Untersuchungen von Hartwich® die Er-
hohung des Cl-Gehaltes des Blutes, wenn man sie auf eine andere Weise, z. B. durch
direkte Infusion von NaCl-haltigen Losungen herbeifiithrt, zu keiner Diurese fiihrt.
Desgleichen bleibt interessanterweise nach Nakao® trotz erhéhter Cl-Konzentration im
Blute die Euphyllindiurese aus, wenn am Versuchstiere Sauerstoffmangel und dadurch
offenbar eine Schidigung der Nierenzellen gesetzt wird. Sehr bemerkenswert ist der
Befund von Nakao?, wonach die Euphyllindiurese erheblich geringer ausfillt, eine
Erhshung der Cl-Konzentration im Blute aber iiberhaupt nicht eintritt, wenn voran-
gehend beide Splanchnici retroperitonal durchschnitten werden.

H. Nierenfunktionsproben.

Eng an die vorangehend (8. 574) behandelte Frage der Ausscheidung gewisser in
den Kreislauf eingebrachter Stoffe bzw. ihrer Speicherung in Nieren und in anderen
Geweben schlieBen sich die verschiedenen Nierenfunktionsproben an.

Harnstoffproben. Die Tatsache, daB im Falle einer Nierenschidigung der Harn-
stoffgehalt des Blutes nach Einfithrung von 15 g Harnstoff einen weit hoheren Wert
als an Nierengesunden erreicht, und auch die Riickkehr zu normalen Wetten verzogert
ist, wird von Archerund Robb8 durchaus bestiitigt. Die hierauf beruhende, von McLean
vorgeschlagene Harnstoffkonzentrationsprobe besteht im folgenden: Nachdem die Ver-
suchsperson vorangehend seit mindestens 6 Stunden keine Nahrung zu sich genommen hat,
werden 1hr 15 g Harnstoff beigebracht und wird in vorgeschriebenen Intervallen die Harn-
stoff konzentration im Harn (normalerweise soll sie 2—4°/o betragen), aulerdem auch im
Blute festgestellt. Das Verhiltnis zwischen den beiden Werten ist der sog. Harnstoff-
konzentrationsfaktor, dem unter normalen Umstinden ein bestimmter minimaler
Wert zukommt. Wird dieser nicht erreicht, so muf} eine schlechte Prognose gestellt
werden. Steinitz® spricht sich fiir die Verwendbarkeit der McLeanschen Probe aus,

1 E?;rebrijski und Vollmer, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 106, 306. 1925 (Berichte
, 416).

Lazarew und Magath, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 45, 475. 1925 (Berichte 32, 310).

Goldberger, Zeitschr. f. urol. Chir. 18, 1. 1925 (Berichte 33, 418).

4 Curtis, Biochem. Zeitschr. 163, 109. 1925 (Berichte 34, 530). — Auszug des Vortrages,

gehalten auf dem XII. Internat. Physiol.-Kongr. in Stockholm 1926, 36 (Berichte 39, 94).

Hartwich, Biochem. Zeitschr. 167, 329. 1926 (Berichte 36, 183).

Nakao, Biochem. Zeitschr. 178, 41. 1926 (Berichte 38, 269).

Nakao, Biochem. Zeitschr. 178, 342. 1926 (Berichte 39, 552).

Archer and Robb, Quart. journ. of med. 18, 274. 1925 (Berichte 33, 150).

Steinitz, Dtsch. med. Wochenschr. 51, 1616. 1925 (Berichte 33, 735).
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die aber auch ohne die Harnstoffbestimmung im Blute ausgefiihrt werden kann, indem
nach Ansicht des Autors die Harnstoffkonzentration im Harne an Gesunden stets 2,50
und dariiber, an Nierenkranken aber immer weniger als 2°/o betragt. Hingegen liefert
nach Robertson® die McLeansche Probe keinen differentialdiagnostischen Behelf,
und ist prognostisch auch nur zu verwerten, wenn die Harnentleerung mechanisch be-
hindert ist. Wenn némlich fiir obigen Faktor ein normaler Wert erhalten wird, so darf
sofort operativ eingeschritten werden; sonst aber nur, nachdem eine Blasenfistel angelegt
wurde, und die Nieren sich nach einer Zeit erholt haben. Von Jones und Cantarow?
wird die McLeansche Harnstoffkonzentrierungsprobe in einer nach Angabe der Autoren
verbesserten Form empfohlen, desgleichen auch von Kawahara, der statt der urspriing-
lich angegebenen Versuchsdauer von 24 Stunden eine solche von 72 Minuten anempfiehlt.
Eine andere Funktionspriifung ist die von Bernhard, Jacobi und Jensen? fiir die
N im Blutharnstoff >< Gesamt-N im Harn An
N im Harnstoff des Harns :
Nierengesunden hat dieser Quotient den Wert von etwa 15—18, an Nierenkranken einen
um so groferen Wert, je stirker die Schidigung der Niere ist. Von einer ganzen Anzahl
von Nierenfunktionsproben, die Busch? einer vergleichenden Priifung unterzog, findet
er die A ddissche, in der das Verhiltnis zwischen dem Harnstoff im Harn von 1 Stunde
und dem Harnstoff in 100 ccem Blut zur Beurteilung der Funktionstiichtigkeit der
Nieren verwendet wird, als die verldBlichste; nach ihr die Phenolsulphophthaleinprobe.
Beziiglich aller auf die Ausscheidung von Harnstoff gegriindeten Proben wire aber zu
beherzigen, daf nach Bourquin und Laughton® der Quotient des N, des im Harn
und des im Blute enthaltenen Harnstoffs zu Beginn einer Diurese etwas erhéht, beim
Abklingen der Diurese etwas herabgesetzt ist.

Phenolsulphophthaleinprobe nach Rowntree. Nach Lundsgaard und
Moeller® kann fiir normale gesunde Menschen angenommen werden, daf innerhalb
2 Stunden nach intravendser Einbringung von Phenolsulphophthalein mindestens 70%/o
des Farbstoffes wieder im Harne ausgeschieden werden. LiBt man die Versuchsperson
vor Beginn des Versuches 11 Wasser trinken, so sichert man sich dadurch Unabhingig-
keit vor dem Einflusse einer aus anderer Ursache erhéhten oder herabgesetzten Harn-
ausscheidung. Die Ausscheidung des Farbstoffes ist nicht verzégert in Nierenkrankheiten
ohne GefiBalteration, wohl aber, wenn die Blutzirkulation in den Nieren gestért ist,
bzw. nach denselben Autoren? auch bei Leberkranken. Kompliziert werden diese Verhilt-
nisse dadurch, daf an gesunden Menschen der Farbstoff teilweise auch durch die Galle
ausgeschieden wird, weit weniger aber an Leberkranken8. Fiir die Anwendbarkeit der
Probe spricht sich auch Shaw? aus, sowie auch Sugimura und Aomural®, die aller-
dings die Wichtigkeit der vorangehenden Wasserdarreichung an die Versuchsperson
sowie eine Konstanz des Priparates betonen. Hingegen weist Bernheim!? darauf hin,
daB infolge des MiBverhéltnisses zwischen der Entleerung des Phenolsulphophthaleins
(als Phenolrot) im Harn und seinem Verschwinden aus dem Blute irgendwo in den Ge-
weben eine Speicherung des Farbstoffes erfolgen miisse. An nichtnarkotisierten Tieren

folgende Formel empfohlen wird:

! Robertson, Glasgow med. journ. 102, 148 u. 222. 1924 (Berichte 31, 604).

? Jones and Cantarow, Arch. of internal med. 88, 581. 1926 (Berichte 39, 553).

® Bernhard, Jacobiand Jensen, Journ. of laborat. a. clin. med. 11, 854. 1926 (Berichte 37, 381).

¢ Busch, Hospitalstidende, 69, 1. 1926 (Berichte 37, 628).

® Bourquin and Laughton, Americ. journ. of physiol. 74, 436. 1925 (Berichte 35, 302).

6 ;111112%1[[)%“(1 et Moeller, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 92, 390. 1925 (Berichte

7 ggoeslglgr et Lundsgard, Cpt.rend. des séances de la soc. de biol. 92, 1320. 1925 (Berichte
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¢ MoelleretLundsgard,Cpt.rend.desséances delasoc. de biol. 92,1321. 1925 ( Berichte 82, 599).
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1 Sugimura and Aomura, Tohoku journ. of exp. med. 7, 125. 1926 (Berichte 38, 272).

" Bernheim, Zeitschr. f. klin. Med. 104, 240. 1926 (Berichte 39, 92).
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ist die Farbstoffspeicherung vonseiten der Niere eine geringe, in Athernarkose eine hoch-
gradige. Zu einem ghnlichen Ergebnisse kommen auch Bernheim und Hitotsumatsu?.
Da némlich zu einer Zeit, wo nock nicht alles (wenn auch das meiste) verabreichte Phenol-
sulphophthalein als Phenolrot im Harne ausgeschieden ist, im Blute kaum welches mehr
nachgewiesen werden kann, muf man annehmen, daf irgendwo im Organismus eine
Speicherung des Farbstoffes stattfindet. Dies spricht nach den Autoren gegen die Ver-
wendbarkeit des Ph. als Nierendiagnostikum. Um am Rinde diese Probe ausfithren zu
kénnen, miissen nach Hewitt? aus dem Harne erst Sulfate und Phosphate durch Zusatz
einer Losung von Ba(OH), entfernt werden.

Funktionspriifung mittels anderer Farbstoffe. Die Indigokarminprobe
wird durch Koike® auf Grund einer grofien Zahl von Versuchen an gesunden Personen
auf eine sichere Basis gestellt; so wurde die Menge des Farbstoffs, die unter gewissen
Bedingungen zur Ausscheidung gelangt, der Kulminationspunkt der Ausscheidung usw.
bestimmt. Von Karczag?* wird der Umstand, daB das Karbinol eines Farbstoffes, z. B.
des,,Fuchsin S, frither im Harne erscheint, als der Farbstoff selbst, und dieser Zeitunter-
schied an Nierengesunden anders als an Nierenkranken ist, zu einer Funktionspriifung
der Nieren verwendet. Nach Bennhold®verschwindet ein geringer Anteil, etwa 11-—29°%
des in den Blutkreislauf eingebrachten Kongorotes, binnen 1 Stunde aus dem Serum
Gesunder bis zu 30—60°o bei tubuliren Nierenkrankheiten bis zu 100% bei Amyloid-
erkrankung, was vielleicht diagnostisch verwertet werden kann; denn offenbar handelt
es sich in beiden letzteren Féllen um eine pathologisch gesteigerte Bindung des
Farbstoffes an gewisse Kérper- bzw. Blutbestandteile.

Andere Funktionspriifungsmethoden. Bei der kryoskopischen Priifung
der Funktionstiichtigkeit der Nieren rdt Jones®, der Versuchsperson vorangehend das
Wasser zu entziehen, weil es nur auf diese Weise gelingt, die Konzentrationsarbeit der
Nieren gleichsam zu erzwingen. Tyrni? betont, mit welcher Vorsicht das Ergebnis des
Wasser- und des Konzentrationsversuches an Menschen beurteilt werden muB,
die als vasomotorisch iiberempfindlich bezeichnet werden und auf intravends appli-
zierte minimale Mengen von Adrenalin mit einer erheblichen Steigerung des Blutdruckes
reagieren. Die Vorsicht ist darum geboten, weil diese Personen im Wasserversuch durch
den durch das Wasser gesetzten Reiz bald mit einer Kontraktion, bald mit einer Dila-
tation der Nierengefile, und damit in Verbindung mit einer gesteigerten bzw. verzogerten
Harnabsonderung reagieren. Uber verzogerte Ausscheidung des in der Belastungs-
probe eingefithrten NaCl durch Nierenkranke berichtet Rapinesi8, sowie auch dariiber,
daB die NaCl-Belastung zu einer erhghten N-Ausfubr fithrt. Nach Glaser? ist die Kal-
ziumprobe (siehe S. 575) geeignet, Aufschlufl iiber eine etwa bestehende Nierenschédi-
gung zu geben, da in solchen Fillen eine verzogerte Ca-Ausscheidung (nach Einbringung
von 10 cem 10 proz. CaCl-Losung) zu beobachten ist. Allerdings kommt eine Ca-Reten-
tion auch in der Schwangerschaft und zur Zeit der Menstruation vor. Die altbekannte
qualitative Funktionspriifung mit Jod lift sich nach Nyiril® zu einer quantitativen
gestalten, wenn man nach intravendser Applikation von 1 g Nal das Jod in der ersten
2-Stundenportion bestimmt. Bleibt diese Menge unter 0,15 g, so kann die Nierenfunktion
als herabgesetzt betrachtet werden, und zwar in um so hoherem Grade, je weniger Jod

! Bernheim und Hitotsumatsu, Zeitschr. f. klin. Med. 101, 331. 1925 (Berichte 83, 148).
2 Hewitt, Journ. of laborat. a. clin. med. 11, 87. 1925 (Berichte 34, 531).

3 Koike, Tohoku journ. of exp. med. 7, 278. 1926 (Berichte 38, 272).

1 Karczag, Biochem. Zeitschr. 173, 279. 1926 (Berichte 37, 634).

® Bennhold, Sitzungsber. d. Ges. f. Morphol. u. Physiol., Miinchen 36, 93. 1925 (Ber. 34, 855).
¢ Jones, Journ. of urol. 16, 205. 1926 (Berichte 38, 571).

" Tyrni, Acta societatis medicorum Fennicae ,,Duodecim* 7, 1. 1926 (Berichte 39, 250).

8 Rapinesi, Policlinico, sez. med. 83, 354. 1926 (Berichte 38, 276).

° Glaser, Minch. med. Wochenschr. 78, 1973. 1926 (Berichte 39, 707).

10 Nyiri, Wien. Arch. f. inn. Med. 9, 511. 1925 (Berichte 82, 599).
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ausgeschieden wurde. Die von Nyiri eingefiihrte Thiosulfatprobe besteht darin, daB
man 1 g Natriumthiosulfat in 10 ccm Wasser gelést intravends beibringt, und nach an-
gemessener Zeit die Menge des unverénderten Thiosulfates im Harne bestimmt. Normaler-
weise werden nur etwa 30°/o unverdndert wiedergefunden, withrend der gréBere Rest zu
Natriumsulfat oxydiert ausgeschieden wird. Nach Holboll! hingt aber das auf diese Weise
erhaltene Ergebnis von zwei Faktoren, der Oxydationsfihigkeit des Organismus und dem
Ausscheidungsvermogen der Nieren ab, istalsonicht charakteristisch fiir die Nierenfunktion.
In der urspriinglichen Form wird diese Probe von Aprile? in je einer modifizierten Form
vonAruga® und von Ryoji warm empfohlen. Eine von den bisherigen abweichende Me-
thode, die Funktionstiichtigkeit der Nieren zu priifen, wird von Pregl5 angegeben. Sie
besteht darin, daB man den Harn beider Nieren getrennt auffingt, und einerseits aus dem
spezifischen Gewichte den gesamten Trockensubstanzgehalt mittels des H #serschen Koef-
fizienten berechnet, andererseits eine Aschenbestimmung vornimmt. Letzteren Wert von
der Trockensubstanz abgezogen, erhilt man den Gehalt an organischer Substanz, und kann
nun das Verhiltnis zwischen anorganischer und organischer Substanz ermitteln. Ist dies
Verhiltnis auf beiden Seiten gleich, so sind die Nieren gesund ; im entgegengesetzten Falle
darf eine Schidigung der Nieren angenommen werden. Gegen die Verwendbarkeit dieser
Methode spricht sich O d y® aus. Ausseinem Befunde, da8 beibestehender Niereninsuffizienz
die Diastase von den Nieren verzogert ausgeschieden, daher im Blute in erhhter Kon-
zentration angetroffen wird, leitet Bettoni? eine Funktionspriiffungsmethode ab. Eine
andere Funktionspriifung wird von Cristol und Bonnet® angegeben und beruht darauf,
daB Nierengesunde auf Einfuhr von 2 ¢ Phosphorsiure in 400—500 ccm Wasser mit
einer Polyurie und einem Anstieg des py im Harne und der Menge des im Harn ausge-
schiedenen Ammoniaks, Nierenkranke aber in weit geringerem Grade oder gar nicht
reagieren. Nach Bryan? ist die Natriumbenzoatprobe zur Nierenfunktionspriifung
sogar der Phenolsulphophthaleinprobe iiberlegen. Von gesunden Nieren werden, wenn
des Morgens 2,4 ¢ gegeben wurden, mindestens 70%o innerhalb der nichsten 2 Stunden,
von Nierenkranken entsprechend weniger ausgeschieden.

J. Toxische Nephritiden.

Alimentire Schédigung der Nieren. Eine solche wird, wenn auch nur in Form
einer Hypertrophie derselben, von Osborne, Mendel, Park und Winternitz1® an
Ratten nach Verfiitterung stickstofffreier Nahrung, wie auch nach der von Harnstoff
beschrieben, die aber nach MacKay, Lockard, MacKay und Addis!! auf Zusatz
von Phosphaten zum Futter noch stirker ist. NachMacLean, Smith und Urquharti2
vertragen Kaninchen ein 60% (!) Eiwei und 12°/o Kohlenhydrat enthaltendes Futter
ebensogut wie ein solches, in dem neben 60°/o Kohlenhydrat 11 Eiweil enthalten sind,

! Holboll, Bibliotek for heeger 117, 149. 1925 (Berichte 82, 790). — Klin. Wochenschr. 4,
1636. 1925 (Berichte 33, 733).

! D’Aprile, Riv. ital. di ginecol. 4, 371. 1926 (Berichte 37, 845).

% Aruga, Japan. journ. of dermatol. a. urol. 25, 987. 1925 (Berichte 35, 119).

* Ryoji, Okayama Igakkai Zasshi 1926, 31. (Berichte 33, 694).

5 Pregl, Wien. klin. Wochenschr. 38, 663. 1925 (Berichte 32, 789).

§ Ody, Zeitschr. f. urol. Chir. 18, 300. 1925 (Berichte 34, 855).

" Bettoni, Osp. magg. (Milano) 13, 233. 1925 (Berichte 35, 118).

§ Cristolet Bonnet, Bull. de la soc. des sciences méd. et biol. de Montpellier et du Languedoc
méditerranéen 6, 401. 1925 (Berichte 34, 217).

® Bryan, Journ. of clin. investig. 2, 1. 1925 (Berichte 38, 711).

¥ Osborne, Mendel, Park and Winternitz, Americ. journ. of physiol. 72, 222. 1925 (Be-
richte 32, 312).

1 MacKay, Lois Lockard, Eaton M. MacKay and Addis, Proc. of the soc. f. exp. biol.
a. med. 24, 130. 1926 (Berichte 40, 110).

* MacLean, Forest Smith and Urquhart, Brit. journ. of exp. pathol. 7, 360. 1926 (Be-
richte 39, 847).
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solange im ersten Falle die Tiere tiglich wenigstens zwei frische Kohlblitter zugesetat er-
halten. Werden ihnen aber letztere entzogen, so erzeugt das eiweilreiche Futter eine schwere
Nephritis. Da an verschiedenen Tierarten eine die Nieren schidigende Wirkung eiwei-
reicher Nahrung seit langer Zeit bekannt ist, konnte es von Interesse sein, zu priifen,
ob die Nieren auch durch Aminosiuren geschidigt werden oder nicht. Aus den Ver-
suchen von Newburgh und Marsh! ergab sich von einer ganzen Reihe von Amino-
sduren, daB sie unschidlich sind, wihrend Lysin, Histidin, Tryptophan, Zystin und Tyro-
sin schwere Schidigung der Nieren herbeifiihren konnen, von der teils die Tubuli, teils
aber die Glomeruli betroffen sind.

Nephritisdurch Giftwirkung. Nach MacNider? 3 sind an den Nieren von Hun-
den, die lange Zeit hindurch mit Alkohol behandelt werden, keine Anzeichen einer
Nierenschiidigung wahrzunehmen, wohl aber an solchen Tieren, die mit dem Destillate
eines vergorenen Gemisches von Mehl und Zucker behandelt wurden, woraus gefolgert
wird, daB nicht der Alkohol, sondern andere Bestandteile des Destillates schidigend
auf die Nieren einwirken, und zwar 4im Sinne einer krankhaft erhohten Durchlassigkeit
der Glomeruli. Bei der Nephritis, die man durch Oxalséure erzeugt, ist nach Dunn,
Haworth und Jones?® der Harnstoffgehalt des Blutes sehr stark vermehrt, und zwar
etwa fiir die Dauer von 1 Monat; doch liBt sich die Harnstoffretention nach Dunn,
Dible, Jones und Swiney® nicht aus einer mangelhaften Durchblutung der Nieren
erkliren. In einer weiteren Mitteilung werden von Dunn und Jones? die Einzel-
erscheinungen sowie die pathologisch-histologischen Befunde an den Nieren von Kanin-
chen, die durch Oxalsiure nephritisch gemacht worden sind, beschrieben. Nach Rose,
Weber, Corley und Jackson® wird die Niere durch Dikarbonséduren mit der C-Zahl
6—9 weit weniger geschidigt, als durch Glutarsiure, woraus folgt, da der Abbau jener
Siuren nicht durch §-Oxydation geschieht, weil ja aus den unpaaren Siuren hierbei
Glutarsiure gebildet, und zu einer bedeutenden Nierenschidigung fiihren miiBte. Aber
auch die Glutarsdure selbst ist nach Corley und Rose? ungiftig, wenn sie in Form
gewisser Substitutionsprodukte eingefithrt wird, woraus hervorgeht, dafl die Giftwirkung
nicht an die Fiinf-C-Zahl selbst gebunden ist. Schwere Formen von tubulirer Nephritis
lassen sich nach Rose und Jackson!? an Kaninchen durch gréfiere Dosen der Polyoxy-
Dikarbonsiure Schleimsdure erzeugen, nach Rose und Dimmit!! jedoch nur, wenn
man sie subkutan beibringt, wihrend sie in sehr groBen Dosen vertragen wird, wenn
man sie per os reicht. Nach Jessen?? liBt sich eine experimentelle Nephritis ohne alle
Nebenerscheinungen am besten durch Uran erzeugen, das in minimalen Mengen monate-
lang gegeben und von den Kaninchen sonst gut vertragen wird. Nach Mauriac und
Aubel’3 148t sich eine hydropische Nephritis an Kaninchen kiinstlich erzeugen, wenn
man sie erst durch Uran nephritisch macht und ihnen dann téglich irgendein Na-Salz
mit der Schlundsonde einbringt. Nach Frandsen 148t sich an Kaninchen eine chro-
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nische Nephritis sowohl durch Cantharidin wie auch durch Bichromat erzeugen,
mit dem Unterschiede, daB im letzteren Falle bloB die Tubuli, im ersteren aber auch
ein Teil der Glomeruli betroffen sind. Da aber in den Endstadien auch an den Bichromat-
tieren die Glomeruli mitbeteiligt waren, ist bewiesen, da eine reine tubulére Nephritis
in die sklerotische Form tibergehen kann. An solchen an reiner tubuldrer Nephritis
erkrankten Tieren war nach demselben Autor! die Ausscheidung von Wasser und von
Jodiden nicht gestort, wohl aber in sehr erheblichem Grade die der Chloride, und es
bestand auch eine herabgesetzte Konzentrationsfihigkeit der Niere fiir Harnstoff.
Ferner? wurde gefunden, dall solche Tiere zuweilen in ganz akuter Weise unter urdmi-
schen Erscheinungen erkranken und zugrunde gehen, wenn die Cl- bzw. N-Belastungs-
probe allzulange protrahiert wird. Die durch Wismut gesetzte Schidigung der Nieren
1st nach Brown, Saleeby und Schamberg?® im Blute an der Retention von Harn-
stoff, spiter auch von anderen N-haltigen Bestandteilen zu erkennen. Nach Dunn und
Polson*laBt sich an Kaninchen durch einmalige intravendse Injektion gréBerer Mengen
von harnsaurem Lithium eine schwere Schiddigung der Nieren erzeugen, die jedoch
auf die Tubuli contorti 2. Ordnung beschrinkt bleibt.

Nephritis durch Medikamente. Von Tocco-Tocco® wurden die Verdnde-
rungen an den Nieren von mit Koffein vergifteten Exemplaren von Rana esculenta
gepriift. Lunding® berichtet iiber die Schidigung der Nieren, die durch lingere Sano-
krysinbehandlung gesetzt werden, und mittels Funktionspriifung sowie auch auf
Grund der mikroskopischen Untersuchungen der Nieren konstatiert werden konnten.

Nach den Untersuchungen von Kellaway, Davies und Williams? stammt das
Eiwei3, das in Fillen von experimenteller Nephritis ausgeschieden wird, nicht, bzw.
nicht alles, vom Blute, sondern vielleicht von zerfallenden Zylindern und Epithelien
her. AnschlieBend hieran sei der Befund von Munk, Benatt und Flockenhaus® er-
wihnt, die fanden, daf}, wenn sie die iiberlebende Hundeniere mit einem Gemisch von
Serum und Ringerlésung durchstrémen lieBen, durch das sie vorangehend elektrischen
Strom durchleiteten, der von der Niere abgeschiedene Harn eiweiBhaltig war. Die Autoren
meinen, daf das Serumeiweil durch den durchgeleiteten elektrischen Strom eine Ande-
rung seines Dispersititsgrades im Sinne einer Vergréberung erlitten hat, und dadurch
reizend auf die Nierenelemente wirkt; auch suchen sie gewisse Formen der pathologischen

Albuminurien auf eine analoge Anderung der EiweiBkorper im Blutplasma zuriick-
zufiihren.
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Harnchemie.

Ubersichtsreferat.
Von
Paul Hari, Budapest.

Der zu behandelnde Stoff bildet schon vermége seiner Natur kein organisch zu-
sammenhéingendes Ganzes, muB daher, um wenigstens eine leichte Ubersicht zu ge-
wihren, in mdéglichster Anlehnung an die auch sonst iibliche chemische Systematik in
eine ganze Anzahl von Absitzen geteilt werden; was sich iibrigens auch in den voran-
gehenden Referaten (1920, 1922 und 1924) bewiihrt hat. Diese Absiitze sind: 1. All-
gemeines und Physikalisch-Chemisches. 2. Anorganische Harnbestand-
teile. 3. Stickstofffreie organische Verbindungen. 4. Stickstoff und stick-
stoffhaltige organische Verbindungen. 5. Chromogene und Farbstoffe.
6. Spezifisch wirksame Stoffe unbekannter Zusammensetzung (Enzyme
usw.). 7. Vergleichend-Physiologisch-Chemisches.

1. Allgemeines und Physikalisch-Chemisches.
Konservierung.

Fiir so manche Zwecke wird es erwiinscht sein, den Harn fiir kiirzere oder lingere
Zeit aufzubewahren, ohne daf in ihm die sonst unvermeidliche ammoniakalische Gérung
eintrite. Nach Tottermann und Utter! bleibt der Harn, an seiner py beurteilt, bei
Verwendung von Chloroform oder Toluol ebensolange Zeit hindurch unzersetzt, wie
bei Verwendung von Thymol als Konservierungsmittel; nur muf} im ersteren Falle, da
jene Stoffe fliichtig sind, die betreffende Flasche luftdicht verkorkt sein, wihrend dies
beim Thymol nicht notig ist. Auch Brandt und Stokstad? haben die Wirksamkeit
obiger Konservierungsmittel gepriift; auflerdem aber gefunden, daf3 die ammoniakalische
Gérung eines Harnes, dem gar nichts zugesetzt wird, durch 24 Stunden unmerklich
bleibt, wenn er stérker sauer ist, als pg = 5,2 — 5,0 entspricht. Von allen Konservie-
rungsmethoden am einfachsten ist es, dem Harn so viel HCl bzw. H,S80, zuzusetzen,
daf in ihm py unter 5,0 gebracht wird. Einen Apparat, verschiedene Korper-
fliissigkeiten, darunter auch Harn, unter Paraffinél aufzubewahren und dadurch
vor CO,-Verlust und auch andersartigen Zersetzungen zu verhiiten, hat Bohn?® an-
gegeben.

Sediment.

Auf die Tatsache, daB die kolloiden Farbstoffe (Kongorot und Trypanblau) in lebende
intakte Zellen nicht einzudringen vermdogen, griindet Seyderhelm?® eine Methode, um
bei gewissen entziindlichen Prozessen, z. B. bei Cystitis, ein Aufflackern bzw. das Ab-
klingen des Prozesses zu erkennen. Je frischer nimlich der ProzeB ist, in um so gréf3erer
Anzahl werden sich Leukozyten finden, die den Farbstoff nicht aufnchmen und umge-
kehrt. In den verschiedenen Formen von toxischer Nephritis kann man nach Terada®,

! Tottermann und Utter, Skandinav. Arch. f. Physiol. 48, 72. 1926 (Berichte 87, 154).
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je nachdem die Nephritis durch Uran oder durch Sublimat oder aber durch Chrom
erzeugt wurde, Nierenepithelien verschiedenen Ursprunges im Sedimente finden. Im
Talle des Urans rithren sie vorwiegend vom Hauptstiick der Tubuli, bei Sublimatnephritis
hauptsichlich von den Henleschen Schleifen her; wihrend man bei der Chromnephritis
anfangs Bilder zu sehen bekommt, die der Uran-, spiter solche die der Sublimatnephritis
gleichkommen. Addis! hatte an einer groBen Anzahl von gesunden jungen Minnern
die Zahl der im 12-Stundenharn enthaltenen Epithelien, Leukozyten, roten Blutkérper-
chen und hyalinen Zylindern festgestellt; sodann? dasselbe nach erhshter EiweiBzufuhr,
Muskelarbeit usw. wiederholt, und gefunden, daf unter diesen Versuchsbedingungen
keine wesentliche Anderung eintritt.

Harnsteine.

Fiir das Entstehen von Konkrementen ist es nach Nakano® nicht nétig, einen sog.
,steinbildenden Katarrh® anzunehmen, denn den natiirlichen ganz shnliche Harnsteine
bilden sich auch im Experiment um einen beliebigen mit dem Harn in Beriihrung kom-
menden Fremdkorper, und der organische Anteil 148t sich als aus Eiweill bestehend
denken, das gleichzeitig mit dem Auskristallisieren der anorganischen Substanz zur Ab-
lagerung kommt. Die vielfach verbreitete Annahme, daf durch den Genuf von ,har-
tem™ Wasser einer Steinbildung Vorschub geleistet wird, konnte durch Myers? nicht
bestéitigt werden. Die zuweilen giinstige Wirkung von Glycerin beim Vorhandensein
harnsaurer Konkremente 148t sich nach Hansen und Kamm? vielleicht aus der Los-
lichkeit von Ca-Salzen in Glycerin erkliren; da diese oft das Geriiste fiir harnsaure Steine
darstellen, muf} es, wenn sie geldst werden, zum Zerfallen der Steine kommen.

Reaktion, Aciditit.

Beziiglich der Reaktion des Harnes haben sich unsere Ansichten in #dhnlichem
Sinne geindert wie beziiglich des Blutes, wodurch vieles, frither kaum Erklirliches unserem
Verstéindnisse nahergeriickt wurde. So fand Pi Sufier®, daB das Pufferungsvermégen
des Harnes ein ganz bedeutendes ist, groBler als das des Blutes, und daB es fiir je einen
Menschen einen recht charakteristischen Wert aufweist.

Uber pg im Harn liegen bemerkenswerte Mitteilungen vor, die die Wichtigkeit
dieser Frage beleuchten, obwohl Lematte? der Meinung ist, daB Bestimmung der ein-
zelnen an der Aciditit des Harn beteiligten Faktoren, wie der sauren Phosphate, der
sauren Urate, der Kohlensiure, der Farbstoffe und der Aminosiuren dem Kliniker mehr
brauchbare Resultate an die Hand gibt, als die Bestimmung der Gesamtaciditiat oder
-alkalinitiat oder des py. Beziiglich der Methodik ist zu erwihnen, daf3 nach Gesell und
Hertzman®, die Reaktion, wie im Blute durch Einlegen einer Mangandioxydelektrode
in die Blutgefdfle, auch im Harn durch Einlegen derselben Elektrode in den Ureter fort-
laufend registriert werden kann. Auch wire zu beherzigen, daff nach Muntwyler® bei
der kolorimetrischen Bestimmung von py infolge der Verdiinnung des Harns Fehler ver-
ursacht werden konnen, die sich kaum vermeiden lassen. Endlich ist zu beachten, da zur
Entfirbung von bluthaltigen Harnen, in denen py nach der Indikatorenmethode bestimmt

! Addis, Journ. of clin. investig. 2, 409. 1926 (Berichte 38, 573).

* Addis, Journ. of clin. investig. 2, 417. 1926 (Berichte 38, 574).

3 Nakano, Dtsch. med. Wochenschr. 51, 769. 1925 (Berichte 32, 791).

¢ Myers, Journ. of infect. dis. 86, 566. 1925 (Berichte 33, 738).

> Hansen und Kamm, Biochem. Zeitschr. 178, 327. 1926 (Berichte 37, 382).

® Pi Sufler, Auszug des Vortrages, gehalten auf dem XII.Intern. Physiologen-Kongrefi in
Stockholm, 3.—6. VIII. 1926, 134. 1926 (Berichte 39, 96).

" Lematte, Evolution méd.-chir. 6, 335. 1925 (Berichte 88, 272).
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661).

? Muntwyler, Norris und Myers, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 826. 1926 (Be-
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werden soll, nach Cristol! manche Kohlen nur nach Entfernung der aus Karbonaten und
Sulfiden bestehenden Verunreinigungen mittels Salzsiure verwendet werden konnen.

Bekanntermaflen ist die Reaktion des Harns auch unter physiologischen Umstédnden
nicht konstant. Im Sauglingsharn schwankt nach Robinson, Stearns und Daniels?
pu zwischen 5,2 und 8,6; wird nach Eiweizufuhr nicht verindert, wohl aber herab-
gesetzt, wenn man Kuhmilch durch Ziegenmilch ersetzt, bzw. erhoht nach Einfuhr von
Vegetabilien. An Erwachsenen schwankt nach Rannenberg? pg bei verschiedenartiger
Ernidhrung zwischen 7,96 und 4,98, nach Randall und Muschat# zwischen 5,5 und 6,5.
Die beiden Maxima fiir py werden im Harne Gesunder von Rannenberg am Morgen
und am Nachmittag gefunden, und sollen nach Fleisch- oder Fleischfettnahrung sowie
im Hunger fehlen, wihrend nach Muschat® sowie auch nach Randall und Muschat
die beiden Maxima auf die Mittagsstunde und auf 8 Uhr abends fallen, und unabhiingig
von der Nahrungsaufnahme sind. Zu den Beobachtungen iiber physiologische Schwan-
kungen gehért die von Hubbard$ iiber einen zwischen Volumen und pg bestehenden,
allerdings nicht immer nachweisbaren Zusammenhang in dem Sinne, da8 pg mit steigen-
der Harnmenge zunimmt; ferner die von Simpson?, wonach pg nach dem Erwachen
zunimmt. Durch kurz andauernde schwere Muskelarbeit wird nach Wilson, Long,
Thompson und Thurlow? die Titrationsaziditét, wie auch die H-Ionenkonzentration im
Harn erhoht (Menge und Chloridgehalt aber herabgesetzt) gefunden, offenbar weil Wasser
(und Chloride) in erhghter Menge aus dem Blute gegen die Muskeln abstrémen. Jedoch
darf hierbei auch der Milchsidure nicht vergessen werden, deren Menge bei starker Muskel-
arbeit nach Liljestrand und Wilson? bis zu 1,37 gim Harn betragen kann. Eine Ande-
rung des Sdure-Basenverhiltnisses im Harn kann auch kiinstlich hervorgerufen werden.
So wird die Titrationsaciditit bzw. -alkalinitdt des Harns nach Benatt und Handel?
durch perorale, nach Hetényiund Holl6'* durch intravensse Applikation von KCI bzw.
CaCl, in dem Sinne geindert, daB nach K-Einfuhr die Basen-, nach Ca-Einfuhr aber die
Siurediquivalente im Harn zunehmen. Nach Muschat!? sowie auch nach Randall und
Muschat ldBt sich eine Siuerung des Harns leicht durch einige Tage lang fortgesetzte
Zufuhr von NH,Cl erreichen; nach Hendrix und Calvin!® nimmt py nach Einfuhr stark
hypertonischer Losungen von NaNO,, NaCl, Na,S0, und Harnstoff zu.

Nach Rogozinski und Starzewska!? ist an Wiederkduern auch der frisch ent-
leerte Harn entschieden alkalisch; seine Alkalinitdt kann aber nach Starzewskald
durch Einfuhr verschiedener Salze bedeutend erhéht werden.

Beziiglich des Verhaltens der Harnreaktion unter pathologischen Umstinden ist
zu bemerken, dafl Goebel und Hillenberg!® den von anderer Seite behaupteten Zu-
sammenhang zwischen Harnaziditét einerseits und der gednderten Muskelerregbarkeit
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andererseits wohl best#tigen konnten, ohne jedoch die Verwertbarkeit dieser Beziehungen
fiir die Diagnose einer bestehenden Sympathiko- oder Parasympathikotonie zuzugeben.
Die Zunahme von pg im Morgenharn, die, wie obenerwihnt, am Gesunden nie vermift
wird, ist nach Mc Corvie! um so geringer, je schwerer die Nieren geschidigt sind. Die von
Hasselbalch im Harn von Gesunden statuierte Konstanz des Wertes px. %ggziig
istim Harn von Epileptikern oft nicht vorhanden, und es wurde versucht, diesen Umstand
diagnostisch zu verwerten; demgegeniiber fand aber Rafflin?, daB die Schwankungen
auch im Harn von Epileptikern nicht gréBer sind als in anderen Harnen.

Oberflichenspannung.

Die Harnkolloide, aus denen nach Ernst?® die eigentiimlichen bldschenférmigen Ge-
bilde im Inneren der Harnkanilchen bestehen, sind es, die zur Herabsetzung der Ober-
flichenspannung des Harns fiithren. Dies geht aus folgendem einfachen Versuch von
Pi Suiier? hervor: am nativen Harn wird bei zunehmendem Siurezusatz die O.S. des
Harnes zunehmend geiindert; hat man aber aus demselben Harn die Kolloide durch Ad-
sorption an Kohle entfernt, so wird eine Anderung der O. S. durch Sdurezusatz nicht
bewirkt. Nach Hahn® besteht zwischen O. S. einerseits, sowie spezifischem Gewicht,
Farbstoffgehalt und Linksaktivitdt normaler Harne andererseits ein Zusammenhang,
der auch in weiteren Mitteilungen® neben einer Reihe neuerer Angaben erdrtert wird.
In ihnen wird vorgeschlagen, einschligige Ergebnisse nicht in ,,Oberflichenspannung®,
sondern in deren reziprokem Werte, der ,,Oberflichenaktivitidt” auszudriicken und als
deren Einheit ein ,,Graham‘ zu verwenden, d. i. die Oberflichenaktivitit eines gelosten
Stoffes, der die Oberflichenspannung um 19/, herabgesetzt. DaB der Ausscheidungs-
rhythmus der Kolloide fiir je einen Menschen charakteristisch sei, konnte Hahn eben-
sowenig bestitigen, wie den von anderer Seite statuierten Zusammenhang zwischen Ober-
flichenspannung und Blutkérperchensenkungsgeschwindigkeit.

Was das Verhalten der Harnkolloide unter pathologischen Umstiéinden anbelangt,
sei erwihnt, daBl deren Tagesschwankungen nach Adlersberg und Sugér? in vor-
geschrittenen Fillen von Carcinom oder Tuberkulose usw. weit geringer sind als an
Gesunden. In einem Falle von paroxysmaler Hamoglobinurie fand Hahn® die Ober-
flichenspannung des Harns auch in der anfallsfreien Zeit, besonders aber nach dem
kiinstlichen Auslésen eines Anfalles stark herabgesetzt.

2. Anorganische Harnbestandteile.

Kalium, Natrium, Ammonium, Calcium, Magnesium, Wismut, Arsen.

Da bei der Veraschung des Harns, die der Bestimmung von K und Na voran-
geschickt werden mufl, kaum ein Verlust an Alkalimetallen zu vermeiden ist, schligt
Dehn® vor, die Veraschung auf nassem Wege mittels konz. HNO; vorzunehmen. Zur
Bestimmung des Ammoniaks, richtiger des an Siuren gebundenen Ammoniums, schlagt
Yovanovitchl® vor, das NH, durch Lithiumcarbonat in Freiheit zu setzen, sodann mit
Wasserdampf iiberzudestillieren. Die Neutralisation der bei schwerem Diabetes in ab-
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normen Mengen gebildeten Siuren durch Ammoniak gelingt dem Organismus nach
Odin und Petrén! in manchen Fillen vollkommen, in anderen weit weniger gut und
zwar unabhingig von der Schwere des Falles, vom Alter, von der etwaigen Behandlung
mit Insulin. Werden 10 ccm 100/yiger CaCl,-Losung injiziert, so erfolgt nach Het ényi
und Négrdadi? die Ca-Ausscheidung nach drei Typen: an Gesunden erreicht die Aus-
scheidung ihr Maximum in 30—40 Minuten, an Nephritisrekonvaleszenten in etwa
2 Stunden, und ist {iberhaupt nicht erhéht in malignen Fillen von Nephrosklerose.
Was die Genauigkeit der Kationenbestimmungsmethoden iiberhaupt anbelangt, findet
Whelan3, dafB nach den Verfahren von Kramer und Tisdall Na, K und Ca mit einem
Fehler von 3—5, Mg aber mit einem solchen bis zu 159/, bestimmt werden. Zur Be-
stimmung des Wismuts im Harn wird von Marcozzi? ein elektrolytisches, von Hill?
ein kolorimetrisches Verfahren empfohlen. Nach Bang® rithrt das bis zu !/, mg pro
24stiindigen Harn ausgeschiedene Arsen von der Nahrung, und zwar von Fischfleisch
her, das Arsen in verhiltnismdBig groBen Mengen enthilt.

Chlor, Jod, Sulfate, Phosphate,organischer Phosphor, Nitrite, Gase,

Die seit langer Zeit her bekannte Cl-Retention in Fillen von Pneumonie wird nach
Holten? so erklirt, daB organische Siuren unbekannter Natur gebildet werden, die
an Kationen gebunden ausgeschieden werden, daher es dem Cl an den zu seiner Aus-
scheidung nétigen Kationen fehlt. Eine Cl-Retention kommt nach Engelhard und
Sielmann® auch nach Réntgenbestrahlung des Stammes oder der Extremitéiten zustande,
jedoch ohne gleichzeitize Wasserretention und ohne eine Anderung der Cl-Verteilung
zwischen Plasma und Formelementen des Blutes. Ein Versuch von Ambard und
Chrétien® nach Einverleibung gréBerer Kochsalzmengen das Cl-Isotop mit dem kleineren
Atomgewichte (35) im Harn nachzuweisen, fiihrte zu keinem positiven Ergebnisse.

Zur Bestimmung von Jod wird von Bod 61 ein Titrations-, von Yoshimatsu und
Sakuradal! ein kolorimetrisches, zur Bestimmung der Sulfate von Ignatov'2 ein
Titrations-, von Yoshimatsu!® ein kolorimetrisches, von Lorber!4ein nephelometrisches
Verfahren angegeben.

Wird der Harn mit Blutkohle (2 EBlsffel voll auf 100 ccm) geschiittelt, so werden
aus ihm nach Becher!® nicht nur Harnsiure, Kreatinin, Farbstoffe usw., sondern auch
die Produkte der Darmfiulnis, wie Phenol- und andere Atherschwefelsiuren, entfernt.

Die Menge der im Harn entleerten Phosphate wurde von Tsuchiyal® nicht ver-
indert gefunden an Epileptikern, auf das Mehrfache erh6ht an Neurasthenikern, wesent-
lich erhsht in beiden Stadien von zirkulirem Irresein. Experimentell lassen sich nach
demselben Autor!” analoge Erscheinungen an Kaninchen mit dem Serum eines Meer-
schweinchens erzeugen, das mit Kaninchenhirn gespritzt wurde. Im Gegensatz zu den
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Befunden anderer Autoren gibt Simpson® an, dal die Menge der im Schlafe entleerten
Phosphate nicht vermehrt, sondern eher verringert ist. Fleury und Sutu? bestimmten
den organisch gebundenen Phosphor nach einer von Youngburg und Pucher an-
gegebenen Methode und finden seine Menge entschieden erhoht in Fillen von Tuber-
kulose.

In einer sehr griindlichen Arbeit wird es von Salén3 sehr wahrscheinlich gemacht,
daB der positive Ausfall der Guajacreaktion in manchen blut- bzw. jodidfreien Harnen
ohne Zusatz von Terpentinél auf der Anwesenheit von Nitriten beruht.

Von Gasen fanden Buckmaster und Hickman?® 0,23—0,63 Volumenprozente
Sauerstoff, 3,77—13,96 Koblendioxyd und 0,84—1,53 Stickstoff.

3. Stickstofffreie organische Verbindungen.
Acetonkorper.

Nach Goldblatts Erfahrungen® ist von den verschiedenen Methoden Acetessig-
siure und #-Oxybuttersiure zu bestimmen, das Lublinsche am besten geeignet, denn
der Verlust durch Abspaltung von Essigsdure aus der Acetessigsiure ist hierbei am ge-
ringsten. Zum Nachweis des Aceton ist nach Engfeldt® die Legalsche Probe in der
Modifikation von Rothera, wobei an Stelle der Lauge Ammoniak verwendet wird, am
empfindlichsten. Auch zur quantitativen kolorimetrischen Bestimmung li8t sich die
Reaktion in dieser Form anwenden, wihrend Sitsen? zum selben Behufe sich noch
der alten Reaktion mit Natronlauge bedient.

Behre und Benedict® haben die Salicylaldehydreaktion des Acetons zu einer
kolorimetrischen Bestimmungsmethode ausgearbeitet; Fleury und Awad® aber ein
Verfahren auf die Tatsache gegriindet, dall Aceton mit NefBlerschem Reagens einen
Niederschlag bildet, in dem das Aceton jodometrisch bestimmt werden kann.

Fettsiuren, Fett.

Das von Palmer und van Slyke angegebene Verfahren zur Bestimmung der orga-
nischen Sauren im Harn, das auch in nachstehend referierten Arbeiten zur Verwendung
kam, wird von Palmer!® in einer verbesserten Form empfohlen. Unter normalen Um-
stinden zeigt die Ausscheidung organischer Sduren im Harn nach Hottinger!! recht
konstante Werte; so werden pro 1kg Korpergewicht in 24 Stunden von Siuglingen
Mengen ausgeschieden, die 10,1 cem, an &lteren Kindern, die 12,5 cem und von Er-
wachsenen, die 8,2 ccm n/10-S4ure entsprechen. Thre Menge wird durch Fetteinfuhr ver-
ringert, nach Eiweiinahrung, im Hunger erhéht gefunden, kann unter pathologischen
Zusténden verdndert sein: so z. B. erh6ht in Fieber, bei Rachitis, herabgesetzt bei
Durchfillen, in Tetaniefsllen. Auch Brock? findet, daB die Ausscheidung organischer
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Sauren durch Fett nicht, wohl aber durch eiweilreiche Nahrung erh¢ht wird, und zwar
an Sauglingen weit stiirker als an Erwachsenen. Eine gesteigerte Ausscheidung findet
nach Goiffon! infolge der Zufuhr erheblicher Mengen von NaHCO, statt.

Nach starker Muskelarbeit (Sport) wurden von F16Bner und Kutscher? 1,59 ¢
Milchs#iure in 11 Harn gefunden. Aus dem Kot von Menschen mit Oxalurie gelang
es Piccininni und Lombardi® sowie Lombardi* einen sog. Bacillus coli oxaligenes
zu isolieren, der aus Kartoffelstirke Oxalsiure bildet, und Menschen ohne Oxalurie bei-
gebracht, an diesen oft die Erscheinungen der Oxalurie herbeizufilhren imstande ist.

Nach den Bestimmungen von Faerber? ist der Harn gesunder Kinder als praktisch
fettfrei anzusehen. Auch die Angaben iiber den Fettgehalt des Harns Erwachsener be-
diirfen einer Nachpriifung.

Kohlenhydrate.

Glucose. Die Schwierigkeiten, die einer genauen Bestimmung kleiner Zucker-
mengen im Harne im Wege stehen, machen es namentlich bei der Beurteilung der be-
sonders wichtigen Grenzfille begreiflich, daf immer wieder neue Methoden bzw. die alten
in ,,verbesserter’ Form auftauchen. Citron® schligt vor, die Zuckerkonzentration eines
Harnes aus dem spezifischen Gewicht vor und nach erfolgter Vergirung zu bestimmen.
Szymanowitz? weist auf die falschen Resultate hin, die man bei der Garungsprobe
infolge der Bildung von gasférmigem N aus Ammoniak oder Aminosiuren unter Ein-
wirkung der Nitrite im Harn erhalten kann. Von Rosenthaler® wird eine auf der be-
kannten Reaktion des durch Zucker reduzierten Kupfersalzes mit Zyaniden beruhende
Bestimmungsmethode, von Folin und Svedberg? eine Verbesserung der Folinschen
Methode, von Sumner!® die Dinitrosalicylmethode in verbesserter Form empfohlen,
von Power und Wilder!! aber angegeben, dall das Hagedorn und Jensensche Ver-
fahren auch im Harn angewendet werden kann, wenn man die Bestimmung an 10 cem
des 10fach verdiinnten Harnes vornimmt. Auf die Eigenschaft des Bacterium coli comm.,
in der Losung verschiedener Zuckerarten nach verschieden langer Zeit mit Lackmus nach-
weisbare Siure zu bilden, griinden Klein und Soliterman?? eine Methode, verschiedene
Zuckerarten im Harne voneinander zu unterscheiden. Die Klirung eines Harnes, der
auf seinen Zuckergehalt hin gepriift werden soll, darf nach alter Vorschrift nicht mit
Kohle vorgenommen werden, da durch sie Zucker adsorbiert wird und fiir die Bestimmung
verlorengeht. Nun hat aber Kolthoff!? gefunden, da es so manche Stoffe gibt, die
den Zucker aus der adsorbierenden Kohlenoberfliche verdringen, und daf dies auch
beziiglich des Harnfarbstoffes der Fall ist. Ein Zuckerverlust lift sich also vermeiden,
wenn viel Farbstoff vorhanden ist und man wenig Kohle verwendet.

Bekanntlich werden auch von Gesunden mehr als Spuren von Zucker, der zum
Teil auch vergirbar ist, ausgeschieden; iiber seine Natur sind aber die Meinungen sehr
geteilt. Nach manchen Autoren soll es sich nicht um gewdhnliche d-Glucose handeln:

1 Goiffon, Presse méd. 83, 1316. 1925 (Berichte 36, 182).

2 F16Bner und Kutscher, Miinch. med. Wochenschr. 78, 1434. 1926 (Berichte 38, 429).

3 Piccinini und Lombardi, Klin. Wochenschr. 5, 260. 1926 u. Rif. med. 41, 726. 1925
(Berichte 86, 184 u. 39, 97).

¢ Lombardi, Rif. med. 42, 867. 1926 (Berichte 89, 557).

5 Faerber, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. 154, 302. 1926 (Berichte 36, 856).

8 Citron, Dtsch. med. Wochenschr. 50, 1606. 1925 (Berichte 31, 417).

? Szymanowitz, Journ. of laborat. a. clin. med. 10, 671. 1925 (Berichte 32, 596).

8 Rosenthaler, Arch. d. Pharmazie u. Ber. d. dtsch. pharmazeut. Ges. 263, 518. 1925 (Be-
richte 34, 852).

® Folin and Svedberg, Journ. of biol. chem. 70, 405. 1926 (Berichte 39, 555).

1 Sumner, Journ. of biol. chem. 65, 393. 1925 (Berichte 34, 216).

11 Power and Wilder, Journ. of pharmacol. a. exp. therapeut. 27, 255. 1926 (Berichte 87, 155).

12 Klein und Soliterman, Dtsch. med. Wochenschr. 52, 959. 1926 (Berichte 37, 846).

13 Kolthoff, Biochem. Zeitschr. 168, 122. 1926 (Berichte 85, 865).
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denn einerseits wollen Pucher! sowie Patterson? ein Osazoun dieses Zuckers dargestellt
haben, das in allen seinen Eigenschaften von dem gewohnlichen Glucosazon verschieden
ist; andererseits wollen Lund und Wolf3, die normalen Harn im Barcoftschen Differen-
tialapparat vergéren lieBen, gar kein CO,-Gas erhalten haben. Hingegen fanden Austin
und Boyd?, die allerdings nicht normalen Harn untersuchten, dafl der von hungernden
Phlorizinhunden ausgeschiedene Zucker polarimetrisch und durch Reduktionsproben
bestimmt, iibereinstimmende Werte ergibt, daher er sich nicht von gewéhnlicher Glu-
cose, der einige Zeit lang gelost gestanden hatte, unterscheidet. Was die Menge des
normalen Harnzuckers anbelangt, fanden Kingsbury® in iiber 90° von 53,000 Harnen
weniger als 0,2°, Blatherwick, Bell, Hill und Long® an Versuchspersonen, die ge-
mischte Nahrung erhielten, 0,4—0,5 g Gesamtzucker im 24 stiindigen Harn, wovon etwa
die Hilfte vergiirbar war. Im AnschluB an den Zuckergehalt normaler Harne sei ihrer
Reduktionsfahigkeit gedacht, die nach Barrenscheen und Popper? durch den
Farbstoffgehalt bedingt ist, diesem sich genau parallel dndert und nichts mit dem Jod-
bindungsvermégen zu tun hat. Reduzierende Stoffe anderer Art sind es, die nach Leas8
im Harne nach grofleren Gaben von salicylsaurem Natrium oder Cinchophen usw. auf-
treten, linksaktiv sind, und mit Phenylhydrazin keine Osazone bilden.

Der Schwellenwert fiir Traubenzucker wird von Nakayama® am gesunden Menschen
nach kohlenhydratreicher Didt niedriger (0,13—0,18) als nach kohlenhydratarmer
(0,18—0,25), vom selben Autor!® in der Schwangerschaft herabgesetzt gefunden. Beziig-
lich des letzteren Falles rit John!!, wenn 2!/, Stunden nach Kohlenhydratbelastung
mehr als 0,160 Blutzucker gefunden werden, den Fall wie einen Diabetes anzusehen.
Von Shim'2 wurde der Schwellenwert fiir Traubenzucker an gesunden wie an diabeti-
schen Menschen in Zuckerbelastungsproben nach Atropingaben erhéht gefunden, des-
gleichen nach demselben Autor!® an Kaninchen, an denen durch Adrenalin eine Zucker-
mobilisation stattgefunden hatte. Bemerkenswert ist, daf} die Zuckertoleranz von Ratten
nach Cori'* wesentlich gréfer ist als an anderen h#ufiger untersuchten Tierarten. An
atrophischen der Dekomposition nahen Kindern ist die Zuckertoleranz nach Banu,
Negresco und Heresco® herabgesetzt.

Der Entscheid, ob es sich um eine einfache Glucosurie oder aber um Diabetes handelt,
148t sich nach Kulcke?!® erbringen, indem man einmal 100 g Glucose per os, ein zweites
Mal aber 15 g Glucose in 40 ccm Wasser intravends einbringt; wenn im ersten Falle
der Blutzucker nicht mehr als auf das Doppelte ansteigt und nach 2 Stunden auf den
Normalwert zuriickkehrt, im zweiten Fall aber der Normalwert in etwa 80 Minuten
wieder erreicht wird, so ist kein Diabetes vorhanden. Nach Schur und Kornfeld??
soll es auch bei schweren Diabetikern eine renale Glucosurie geben: werden sie namlich

YPucher, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 473. 1926 (Berichte 37, 156).
!Patterson, Biochem. journ. 20, 651. 1926 (Berichte 38, 572).

®Lund and Wolf, Biochem. journ. 19, 538. 1925 (Berichte 33, 302). i

*Austin and Boyd, Journ. of biol. chem. 63, XXII. 1925 u. Americ. journ. of physiol. 76,
627. 1926 (Berichte 34, 76 u. 37, 384).

®Kingsbury, Journ. of biol. chem. 67, XVIII. 1926 (Berichte 36, 662).

S Blatherwick, Bell, Hill and Long, Journ. of biol. chem. 66, 801. 1925 (Berichte 36, 509).
" Barrenscheen und Popper, Biochem. Zeitschr. 161, 210. 1925 (Berichte 33, 733).

8 Leas, Journ. of laborat. a. clin. med. 12, 15. 1926 (Berichte 39, 252).

*Nakayama, Journ. of biochem. 4, 139. 1924 (Berichte 32, 311).

Y“Nakayama, Journ. of biochem. 4, 185. 1924 (Berichte 82, 111).

't John, Surg., gynecol. a. obstetr. 42, 543. 1926 (Berichte 36, 853).

28him, Journ. of biochem. 5, 333. 1925 (Berichte 37, 156).

¥ Shim, Journ. of biochem. 5, 377. 1925 (Berichte 37, 156).

Y Cori, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 127. 1925 (Berichte 35, 497).

» Banu, Negresco et Heresco, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 92, 275. 1925
(Berichte 31, 416).

18 Kulcke, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 148, 262. 1925 (Berichte 34, 532).

7 Schur und Kornfeld, Wien. klin. Wochenschr. 88, 1153. 1925 (Berichte 38, 428).

38%*
— 103 —



596 Paul Héri:

zuckerfrei gemacht, so konnen sie nach 40 g Glucose bis zu 0,4 Zucker ausscheiden,
ohne daf der Blutzucker mehr als 0,145% betriige. Aus dem Umstande, daB bei der
Phlorizinglucosurie keine Hyperglykimie vorhanden ist, ferner die Blutdurchstrémung
der Nieren verringert, hingegen ihr Gaswechsel erh6ht ist, folgert Shioyal, daB es sich
bei der Phlorizinglucosurie um eine primére Steigerung des Stoffwechsels der Nieren han-
delt, die mit einer konsekutiven Permeabilititssteigerung derselben fiir Zucker einhergeht.

Nach Lamers? wird Traubenzucker unter Einwirkung des Insulins in saure Produkte
abgebaut; denn, wenn man Kaninchen erst Insulin, dann aber langsam eine groBere
Menge von Traubenzucker injiziert, so wird ein stark saurer Harn ausgeschieden.

Fructose. Snapper, Gritnbaum und Creveld? weisen auf die bemerkenswerte
Verschiedenheit hin zwischen dem Verhalten der Glucose und der Fructose im mensch-
lichen Organismus. Weder am Gesunden noch am Leberkranken l:i8t sich nach Einfuhr
von Fructose eine Steigerung der Zuckerkonzentration im Blute nachweisen, an Leber-
kranken auch dann nicht, wenn eine erhebliche Fructosurie zu beobachten ist. Dasselbe
ist in den seltenen Fillen von echter Fructosurie der Fall, in der die Toleranz gegen
Glucose nicht herabgesetzt ist, hingegen bereits die Einfuhr geringer Mengen von Fruc-
tose zu einer Fructosurie fithrt, und zwar wieder ohne eine Steigerung der Zucker
konzentration im Blute.

Glucuronséure. Beziiglich des Nachweises der Glucuronséure mittels der Tollens
schen Naphthoresorcinprobe machten Brulé, Garban und Amer* darauf aufmerksam
daB es in manchen Harnen Stoffe gibt, die das Zustandekommen der typischen Farben-
reaktion verhindern; auch schlagen sie vor, nicht 30, sondern bloB etwa 15 Minuten
(Sekunden ?) zu erhitzen, da oft auch die lingere Kochdauer zu einem negativen Ergeb-
nisse fithren kann. Auf Grund dieser Erfahrungen sind dieselben Autoren zur Uber-
zeugung gekommen, dafl der negative Ausfall der Probe nicht im Sinne einer be
stehenden Leberaffektion gedeutet werden kann. Eine Anderung in der Menge der aus-
geschiedenen Glucuronsiure 148t sich nach Giavotto® weder in der Schwangerschaft,
noch wihrend des Entbindungsaktes nachweisen, hochstens eine Zunahme am Neu-
geborenen in der ersten Lebenswoche.

Aromatische Verbindungen.

Nach Holck? wird im Winter ein Minimum, im Sommer ein Maximum an Phenolen
ausgeschieden; die Frithjahrs- und Herbstwerte liegen dazwischen. Vielleicht handelt es
sich hierbei um die Wirkung der Sonnenbelichtung. Debré, Goiffonund Rochefrette®
fanden die Phenole nach Verdauungsstérungen, z. B. bei Brechdurchfall auf das Viel-
fache des Normalwertes gesteigert, und es wird nach ihrer Ansicht durchaus nicht die
tesamtmenge der im Organismus gebildeten Phenole in die betreffenden gepaarten
Verbindungen iiberfiihrt. ‘

Von Lewis® wurde ein Fall von Alkaptonurie an einem Albinokaninchen mit-
geteilt, allerdings ohne Identifizierung der Dioxyphenylessigsiure. Uber die quantita-

! Shioya, Hokkaido Igaku Zasshi 8, 49. 1925 (Berichte 36, 184).

> Lamers, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 1261. 1926 (Berichte 37, 155).

3 ggapper, Griinbaum und Creveld, Arch. f. Verdauungskrankh. 38, 1. 1926 (Berichte
, 662).

Brulé, Garban et Amer, Cpt. rend. des séances de soc. la de biol. 92, 1216. 1925 (Be-

richte 32, 313.)

Brulé, Garban et Amer, Presse méd. 33, 862. 1925 (Berichte 83, 735).

Giavotto, Folia gynaecol. 22, 1. 1926 (Berichte 36, 853).

Holck, Proc. of. the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 780 u. Americ. journ. of physiol. 78, 299.

1926 (Berichte 37, 633 u. 89, 254).

Debré, Goiffon et Rochefrette, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 95, 454. 1926

(Berichte 38, 429).

Lewis, Journ. of biol. chem. 70, 659. 1926 (Berichte 39, 711).
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tive Bestimmung freier und in Form von Hippursiure ausgeschiedener Benzoesdure
wird von Widmark?! Methodisches angegeben.

Hydroaromatische Verbindungen.

Gallenssduren. Nach den Befunden von Meyer? kommt es wohl vor, daf8 Gallen-
siuren im Harn ausgeschieden werden und kein Bilirubin, nicht aber umgekehrt Bili-
rubin ohne Gallensiuren. Auch findet M., dafl Ausscheidung von Gallensiuren mit der
von Urobilin hdufiger vergesellschaftet ist, als mit der von Bilirubin. Vom selben Autor®
riithrt auch ein neues Verfahren her, Gallensiuren im Harn nachzuweisen. Es beruht
auf der Tatsache, dafB die Tropfenzahl in einem normalen Harn nach der Ansiuerung
stirker zunimmt als nach der Alkalisierung; im Harn, der Gallensiure enthélt, umgekehrt
nach der Alkalisierung eine stirkere Zunahme erfihrt. Von Broun* wird eine neue
Methode zum Nachweis der Gallenséiuren angegeben, von Wieringa® aber gefunden,
da weder die Pettenkofersche noch aber die Haysche Probe in dem Sinne verwertet
werden kénnen, dafl aus ihrem positiven Ausfall auf pathologische Mengen von Gallen-
siuren gefolgert werden koénnte. Fiir eiweiBhaltige Harne geben Brulé, Nicaise und
Gilbert-Dreyfus® an, daf das Eiweill aus dem Filtrate vorher entfernt werden muB,
wenn man Gallensiuren an der durch sie gesetzten Anderung der Oberflichenspannung
des Harns mittels der Hayschen Probe nachweisen will.

Cholesterin. Wahrend das Vorkommen von Cholesterin in Fillen von Nephritis
und Diabetes seit lingerer Zeit sichergestellt ist, im normalen Harn aber bisher zweifel-
haft war, wollen Gardner und Gainsborough? bewiesen haben, daf es in jedem Harn
Cholesterin sowohl in freiem Zustand und als Fettsiureester, wie auch in Form des von
Gardner in der FluBpferdgalle gefundenen Schwefelsdureesters enthalten ist, dessen
Existenz aber von Condorelli® bestritten wird. Bemerkenswerte Angaben iiber die
Bedingungen einer Cholesterinimie und der Auscheidung von Cholesterin im Harn
sind in der Mitteilung von Gaal® enthalten. Von Nierengesunden wird im Gegensatz
71 obigen Autoren kein Cholesterin im Harn ausgeschieden, und zwar auch dann nicht,
wenn der Cholesteringehalt ihres Blutes erh6ht ist. Wohl ist dies aber an Nierenkranken
der Fall, wobei aber die interessante Tatsache besteht, daf sich der Cholesteringehalt
des Blutes weder durch Einfuhr cholesterinreicher Nahrung erhéhen, noch aber durch
wochenlange cholesterinfreie Erndhrung herabsetzen 1a8t. Hieraus wird gefolgert,
daB der Cholesteringehalt des Blutes endogenen Ursprunges ist.

4. Stickstoff und stickstoffhaltige Verbindungen.

Gesamtstickstoff und Stickstoffverteilung.

Von Foit!® wird eine Methode der N-Bestimmung vorgeschlagen, in der die Oxy-
dation mit H,SO, und H,0,, die Entbindung des gasférmigen N aber mittels Brom-
lauge erfolgt.

Im AnschluB an die dem organischen Chemiker wohlbekannte Tatsache, daf} es
eine ganze Anzahl organischer N-haltiger Stoffe gibt, deren N nach Kjeldahl nicht,

1 Widmark, Biochem. Zeitschr. 179, 263. 1926 (Berichte 40, 265).

® Meyer, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 147, 283. 1925. (Berichte 82, 791).

8 Meyer, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 147, 274. 1925 (Berichte 83, 419).

# Broun, Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. 23, 596. 1926 (Berichte 89, 98).

5 Wieringa, Dissertation Utrecht 1926 (Berichte 39, 558).

8 Brulé, Nicaise et Gilbert-Dreyfus, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 95, 1036.
1926 (Berichte 40, 114).

? Gardner and Gainsborough, Biochem. journ. 19, 667. 1925 (Berichte 34, 76).

§ Condorelli, Policlinico, sez. prat. 33, 796. 1926 (Berichte 37, 157).

® Gaal, Orvosképzés 15, Sonderh. 302. 1925 (Berichte 34, 532).

0 Foit, Biochem. Zeitschr. 169, 161. 1926 (Berichte 36, 308).
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sondern nur nach Dumas bestimmt werden kann, macht Mestrezat! darauf aufmerk-
sam, daB vielleicht nach Einfuhr gewisser Arzneimittel solche zur Pyridin- oder Pyrazol-
reihe gehérende Stoffe im Harn enthalten sein kinnen, die ihren N-Gehalt beim Kjel-
dahlverfahren ebenfalls nicht oder nicht ganz abgeben. Nach Revoltella®? werden
in der Schwangerschaft erhebliche Mengen von N zuriickgehalten, wie aus der verringerten
N-Ausscheidung im Harn gefolgert wird; nach erfolgter Entbindung ist die N-Ausschei-
dung wieder entsprechend erhoht. Nach demselben Autor® erfihrt in der Schwanger-
schaft auch die N-Verteilung z. T. erhebliche Verschiebungen. So betrégt die pro-
zentuale Beteiligung des Ammoniak-N am Gesamt-N an Gesunden, bzw. Schwangeren,
bzw. im Puerperium 4,4, bzw. 6,9, bzw. 5,7, des Aminoséure-N 1,7, bzw. 3,0, bzw. 24,
des Harnsdure-N 1,7, bzw. 2,2, bzw. 1,9.

Nach Richet und Minet* betrigt am Hunde die Menge des Gesamt-N, wenn
letzterer im Hungerzustand gleich 100 gesetzt wird, bei gemischter Nahrung 71,5, bei
Kohlenhydratfutter 73, bei Fettnahrung 50—160. Nach denselben Autoren® sowie nach
Richet und Monceaux® soll die Menge des im Harne von N-frei ernihrten Hunden
ausgeschiedenen N einen Zusammenhang mit ihrer Kérperoberfliche aufweisen.

Die N-Ausscheidung gesunder Menschen wird nach Zinsser? durch tagelange
Insulinapplikation nicht geindert.

Nach Bardth und Gyurkovitch® wird nach intravendser Injektion von 1 g oder
peroraler Einfuhr von 10—15 g CaCl, an Gesunden sowohl wie auch an Nierenkranken
eine starke Diurese erzeugt und die N-Ausscheidung (an Nierenkranken auch die Menge
des im Harn ausgeschiedenen EiweiBles) erheblich herabgesetzt. Da sich aber diese
Verringerung hauptsichlich auf glomerulo-nephritische Fille bezieht, darf bei diesen
CaCl, nicht als Diuretikum angewendet werden, wohl aber bei Erkrankungen der Tubuli.

Das Verhédltnis C:N im Harn.

Zieht man vom gesamten im Harn entleerten Kohlenstoff denjenigen Anteil ab,
der auf reduzierende Substanzen (Zucker) entfillt und bringt den Rest mit der gleich-
zeitig ausgeschiedenen Menge des Stickstoffs in Beziehung, so erhilt man im Quotien-
ten C:N einen recht konstanten Wert, der sich aber unter verschiedenen pathologischen
Umsténden dndern kann. So konnen nach Kanamori® zuweilen im Phlorizindiabetes
infolge der mangelhaften Oxydation des Zuckers nichtreduzierende Stoffe gebildet
und im Harn ausgeschieden werden, die als dysoxydabler Kohlenstoff den genannten
Quotienten erhohen; in stirkerem Grade findet dies nach Wadal? im Diabetes statt,
und es wurde von Watanabell beobachtet, dafl durch Alkalien der Wert des Quotienten
herabgesetzt, durch Sduren aber erhéht wird, indem im ersteren Falle die Menge der
unvollstéindig oxydierten Produkte herabgesetzt, im letzteren aber erhéht wird; hin-
gegen wird in der Adrenalinglucosurie nach Wada'2 der Zucker vollkommener oxydiert;

1 Mestrezat, Bull. de la soc. de chim. biol. 8, 340. 1926 (Berichte 87, 846).

2 Revoltella, Ann. di ostetr. e ginecol. 48, 33. 1926 (Berichte 86, 184).

2 Revoltella, Ann. di ostetr. e ginecol. 48, 291. 1926 (Berichte 40, 112).

4Richet fils et Minet, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 93, 1229. 1925 (Berichte
35, 303).

5Richet fils et Minet, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 93, 1229. 1925 (Be-
richte 85, 303).

6 ?(;ichet fils et Monceaux, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 840. 1926 (Berichte

s 855).

" Zinsser, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 152, 219. 1926 (Berichte 38, 275).

8 Bar4th und Gyurkovitch, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 47, 741. 1925 (Berichte 34, 852). —
Orvos-képzés 15, 234. 1925 (Berichte 36, 182). — Med. Klinik 22, 960. 1926 (38, 271).

® Kanamori, Biochem. Zeitschr. 170, 410. 1926 (Berichte 36, 853).

10 Wada, Med. Klinik 22, 1925. 1926 (Berichte 39, 848).

1 Watanabe, Biochem. Zeitschr. 170, 432. 1926 (Berichte 36, 853).

12 Wada, Biochem. Zeitschr. 171, 204. 1926 (Berichte 36, 854).
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denn eine Steigerung des C:N-Wertes ist hierbei nicht zu beobachten. Nach demselben
Autor! muB aber bei dhnlichen Untersuchungen dafiir gesorgt sein, daf im Harn keine
Zersetzungen stattfinden; denn durch Zersetzungsprodukte des Harns kann der Wert
von C:N in unberechenbarer Weise geindert werden. Auch ist nach demselben Autor?®
zu beachten, daf3 z. B. nach Insulinapplikation der Wert von C:N sich dadurch #ndern
kann, daB nicht die Menge des dysoxydablen C, sondern die des ausgeschiedenen Stick-
stoffes eine Anderung erfihrt. Ahnliches ist nach Wada® an Kaninchen der Fall, die
mit Schilddriisen- bzw. Hypophysenprédparaten behandelt werden und eine Herab-
setzung des Quotienten C:N infolge gesteigerter N-Ausscheidung bzw. eine Erhghung
des Quotienten infolge herabgesetzter N-Ausscheidung aufweisen. Nach demselben
Autor? dndert sich der Quotient weder an kastrierten Hiindinnen, noch an schwangeren
Kaninchen; nach Kanamori® auch an einem Hunde nicht, in dem durch Einspritzen
von Phenylhydrazin die Zahl der roten Blutkorperchen stark verringert wurde.

Von Fishberg® konnte im Harn von Kindern, die an verschiedenen Krankheiten
litten, keine Anderung des Wertes von C:N im Sinne einer gesteigerten Bildung von
dysoxydablem Kohlenstoff nachgewiesen werden; die Anderungen an normal ernihrten
gesunden Kindern sind aber alimentiren Ursprunges. Der Versuch von Hénig und
Wada’, den etwaigen Einflul von Urizedin auf die Oxydationsvorginge, gemessen
an dem Verhdltnis C:N, zu priifen, ergaben eine leichte Steigerung dieses Quotienten,
was die Autoren etwa auf eine bessere Verwertung des Nahrungs-N zuriickzufiithren
geneigt sind. Durch kiinstlich hergestelltes, stark magnetisch wirkendes sog. aktives
Eisenoxyd hat Wada® an Kaninchen eine starke Erhohung des Quotienten C:N bewirkt,
und zwar infolge der Verringerung der N-Ausscheidung.

Nach Taslakowa? liBt sich, wie es scheint, der Quotient C:N an Kaninchen er-
héhen, wenn ihrem Riibenfutter destilliertes Wasser beigegeben wird, nicht aber durch
Beigabe von Leitungswasser.

Das Verhdltnis D: N im Harn.

Nach Pankreasexstirpation stellt sich, wie bekannt, ein konstanter Wert von D: N
erst spiter ein. Chambers!® hat Zucker und N in kurzen Intervallen bestimmt
und gefunden, daBl ein maximaler Wert von D:N, verursacht durch das raschere An-
steigen des Zuckers im Harn gegeniiber dem Stickstoff, etwa in der 15. Stunde erreicht
wird, ein konstanter Wert aber in etwa 24 Stunden sich einstellt.

Einfache und gepaarte Aminosduren, Diazoreaktion.

Zur Bestimmung des Aminosiure-N empfiehlt Milheiro!! statt des bisher geiibten
Verfahrens, aus dem durch das Formolverfahren erhaltenen N den Ammoniak-N zu
subtrahieren — welches Verfahren infolge der verhiltnismifig groBen zu subtrahieren-
den Mengen zu Fehlern Veranlassung gibt —, zunichst das Ammoniak aus dem Harn
zu entfernen und die nunmehr verblicbenen Aminosiuren mit der Formoltitration zu
bestimmen. Steinmetzer und Strakosch!? erhoben den auffallenden Befund, daf

! Wada, Biochem. Zeitschr. 171, 210. 1926 (Berichte 36, 854).

? Wada, Biochem. Zeitschr. 171, 218. 1926 (Berichte 36, 855).
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beim Rinde die trichtigen Tiere weit weniger Aminosiuren als die nichttrichtigen aus-
scheiden. Von Magnus-Levy! wird eine verbesserte Methode, Cystin im Harn zu
bestimmen, angegeben; mittels dieser wurde an einem besonders starken, fiebernden
Mann eine Tagesausscheidung bis zu 1,8 gin 24 Stunden nachgewiesen. Durch eingefiihrtes
Cystin wurde in diesem Falle seine Tagesmenge im Harn nicht vermehrt, wohl aber
durch erhdhte EiweiBnahrung; andere Aminosiuren wurden glatt verbrannt.

Hefter? ist es gelungen, aus 401 Harn Histidin zu isolieren, desgleichen gelang
es Honda3, aus 611 Harn einer schwangeren Frau eine ganze Reihe von Aminosiuren
darzustellen.

Auch iiber Hippursiure liegen einige Arbeiten vor. So wird von Griffith? eine
Methode zu seiner Bestimmung vorgeschlagen, von Carpenter’ aber gefunden, da8
der Hippursidure-N von etwa 27°o des Gesamt-N des Harns normal erndhrter Stiere
im Hungerzustande auf etwa 1,6°o herabsinkt.

Im Anschlusse an die Aminosduren sei der Diazoreaktion gedacht, von der noch immer
von mancher Seite behauptet wird, daf sie durch das Histidin im Harn verursacht wire.
Von dieser Reaktion fand Hunter®, daB sie in manchen Harnen langsam eintritt und
auch von lingerer Dauer ist, in anderen aber rasch eintritt und verschwindet. Ersteres
ist an normalen Harnen der Fall, und wird die Reaktion durch Phenole, Purine verursacht:
letzteres wird im Harn bei Masern, Typhus beobachtet. Komori? suchte in 50 1 Harn
bei schwerer Tuberkulose die fiir die Diazoreaktion verantwortlichen Stoffe zu isolieren;
er konnte aber nicht sicher entscheiden, ob es eine Proteinsiure oder das Histidin war,
von der oder von dem der positive Ausfall der Reaktion herriihrte.

Harnstoff.

Von Addis® wie auch von Ellinghaus? wird je eine Modifikation des Urease-
verfahrens, von Glassmannl® aber eine komplizierte Bestimmungsmethode angegeben,
beruhend auf der bekannten Reaktion zwischen Harnstoff und Quecksilbernitrat. Die
vergleichenden Bestimmungen, die Kikuchi!! mittels mehrerer Harnstoffbestimmungs-
methoden ausgefiihrt hat, ergaben gleich gute Resultate mit dem Xanthydrol- und den
Urease-, ginzlich unbefriedigende mit dem Hypobromitverfahren. Zur Darstellung der
von Moor gefundenen (auf S. 387 der Jahresberichte 1924 referierten) ,,wachsihnlichen®
Form des Harnstoffes wird vom selben Autor!? eine verbesserte Methode empfohlen.

Nach Antoine und Liégois!3ist die Hundeniere in ihrer Harnstoff konzentrierenden
Fihigkeit der Menschenniere weit iiberlegen: im Hundeharn kommen Konzentrationen
bis zu 12, im Menschenharn bloB solche bis zu 5,6°0 vor.

Guanidin.

Von Sharpe!4 wird eine verbesserte Methode angegeben, Guanidine aus dem Harn
zu isolieren, namentlich um sie frei von Kreatinin zu erhalten. Von Frank und Kiithnau??

! Magnus-Levy, Biochem. Zeitschr. 156, 150. 1925 (Berichte 81, 417).

2 Hefter, Hoppe-Seyler’s Zeitschr. f. physiol. Chem. 145, 290. 1925 (Berichte 38, 152).

3 Honda, Acta scholae med., Kioto, 6, 405. 1924 (Berichte 32, 598).

4 Griffith, Journ. of biol. chem. 67, XV. 1926 (Berichte 36, 661).
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¢ Hunter, Biochem. journ. 19, 25. 1925 (Berichte 31, 772).

? Komori, Journ. of biochem. 6, 297. 1926 (Berichte 38, 275).
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11 Kikuchi, Biochem. Zeitschr. 156, 35. 1925 (Berichte 81, 416).
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sowie auch von Kithnau! wird iiber 2 Fille von parathyreopriver Tetanie berichtet,
in denen die Menge der aus dem Harn isolierten Guanidine weit mehr als in der Norm
betrug. Von Greenwald? wird betont, da3 die auch in den oben referierten Mitteilungen
verwendete Sharpesche Methode bloB zur Isolierung des Guanidins selbst, nicht aber
zu der des Methyl- und des Dimethylguanidins geeignet ist.

Kreatinin.

Seitdem die verbesserte Methodik zur Bestimmung des Kreatinins (im Blute und)
im Harn zur Verfiigung steht, mehren sich die Anzeichen, daB in Zukunft wichtige
Brgebnisse in diagnostischer und prognostischer Hinsicht zu erlangen sein werden.

Nach Cristol und Lang? lassen sich MiBerfolge bei der Darstellung des Kreatinins
auf Unreinheit der verwendeten Pikrinsdure zuriickfithren. Nach Alamanni® erfihrt
die Kreatininausscheidung im Harn von Schwangeren eine méfige Steigerung, die aber
wibrend der Entbindung um so stérker ist, je schwieriger die Entbindung verlduft;
nachher wieder rascher Riickgang auf normale Werte. Als Durchschnittswert fiir die
Kreatininausscheidung werden von Cuatrecasas® 0,62 g pro 11 Harn angegeben; der
niedrigste Wert wurde bei Bronchiektasie, der hochste bei Leberleiden bzw. Lungen-
tuberkulose gefunden.

Allantoin.

Gegeniiber der bisher geiibten iiberaus schwierigen Art der Bestimmung des Allan-
toins scheint der Vorgang von Christman$, den er fiir den Kaninchenharn angibt,
einen wesentlichen Fortschritt zu bedeuten: das Allantoin wird in Parabansiure iiber-
fiihrt, diese in Harnstoff und Oxalsiure verwandelt und letztere quantitativ bestimmt.

Harnsdure und Purinbasen.

Beziiglich der Methodik sei neben Le Breton und Kaysers? vergleichenden
Bestimmungen der Harnséiure und der Purinbasen mittels verschiedener Methoden
folgendes hervorgehoben: Bestimmt man die Purinbasen im Harn einerseits auf Grund
des unter bestimmten Bedingungen gefundenen N-Gehaltes, andererseits durch das
bekannte Silberverfahren, so erhilt man nach Fleury und Genévois® von Fall zu Fall
divergierende Resultate aus dem Grunde, weil das Silberbindungsvermégen der ver-
schiedenen Purinbasen ein verschiedenes ist: bald sind es Mono-, bald Diargentum-
verbindungen. Diesen Umstéinden wird durch den ,,Silberindex Rechnung getragen.
Im Anschluf} an ihre fritheren (auf S. 390 der Jahresberichte 1924) besprochenen Befunde
fiihren Chelle und Rangier? aus, daf§ die Bindung an eine organische Grundsubstanz
die Form darstellt, in der Harnsiure im normalen Harn enthalten ist, wihrend die von
jeher bekannte freie Form, z. B. auch der Harnsiuregrie8, nur aus Spaltung der ersteren
hervorgeht. Diese Befunde werden auch von Fleury!® bestitigt. Als aus einer solchen
Spaltung entstanden miiiten dann natiirlich auch die Harnsdureinfarkte angesehen

!Kiihnau, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 110, 76. 1925 (Berichte 35, 497).
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werden, die von Baumann! in den Nieren junger Schweine beschrieben wurden und
dhnlich denen sind, die an menschlichen Nieren lingst bekannt sind. In Durchstrémungs-
versuchen iiberlebender Nieren mit harnsiurehaltigem Blute fanden Gremels und
Bod62, daB ein Teil der Harnsdure alsbald in den Geweben zur Ablagerung kommt,
ein anderer Teil aber in den Tubulis ausgeschieden wird, und zwar in gréBerer Kon-
zentration, als Harnsiure im Blut vorhanden war; daher auch beziiglich der Harn-
siure eine Konzentrierungsarbeit der Nieren angenommen werden muf. Die Zerstérung
der Harnsdure bzw. ihre Umwandlung in Allantoin (am Hunde) findet nicht im Blute,
sondern in der Leber statt.

Entgegen den bisherigen Angaben fand Rougichitch® an purinfrei ern#hrten
Kindern bis zu 22 Monaten konstante als rein endogen anzusehende Harnsiurewerte
(14—25 mg pro 1kg Korpergewicht). Ahnlich konstant war auch die Menge der aus-
geschiedenen Kreatinins. Die von anderer Seite behauptete umgekehrte Proportionalitiit
zwischen Darmgirung und Harnsiureausscheidung konnte von Kalf-Kalif? nicht
bestdtigt werden. Sehr bemerkenswert ist der Befund von Camus und Gournays?,
wonach in 4 Fillen von Diabetes insipidus jedesmal die Menge der Harnsiure verringert,
die der Purinbasen aber vermehrt war.

EiweiB.

Was zunichst den Nachweis von Eiweil im Harn anbelangt, ist zu erwihnen, daf
von Exton® sowie auch von Kingsbury, Clark, Williams und Post? je eine ver-
feinerte Methode unter Verwendung von Sulfosalicylsdure mitgeteilt wird; beziiglich
der quantitativen Bestimmung aber, daBnach Téttermann® das Esbachsche Albumini-
meter mit konischem Boden einen Fehler hat, darin bestehend, daB bei alkalischer
Harnreaktion das Coagulum volumingser als sonst ausfillt und sich nicht recht zu-
sammenballt. Es sei auch erwidhnt, daB sich zum EnteiweiBlen des Harns nach Abelin®
das von Hagedorn und Jensen empfohlene Zinkhydroxyd gut bewihrt. Beziiglich
der experimentell erzeugten Albuminurie ist zu bemerken, daB nach Starr!® die nach
intravendser Injektion von Adrenalin erzeugte voriibergehende Albuminurie aus der
gefiBverengernden Wirkung des Adrenalins und der hierdurch gesetzten Schidigung
der Glomeruli erklirt werden kann. Ferner, daB nach Garnier und Schulmann!
an Kaninchen das nach Injektion von Hiithnereiweil im Harn ausgeschiedene Riweif
nicht, wie allgemein angenommen wird, in den Harn iibergetretenes Hithnereiweif ist,
sondern durch die toxische Wirkung des letzteren auf die Nieren, wie in anderen Fillen
von toxischer Albuminurie, erklart werden muB. Auch die an Menschen vorkommenden
Albuminurien wurden in verschiedener Hinsicht gepriift. So ist bei der orthotischen
Albuminurie nach Uyedal? auch eine funktionelle Schwiche der Nieren nach-
zuweisen, indem nicht nur die Aciditét und die Menge der Chondroitinschwefelsiure
eine Zunahme aufweisen, sondern auch in der NaCl-Belastungsprobe die Ausscheidung
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des NaCl verzogert ist, im Wasserversuch aber ein sog. Uberschiefen des Wassers
wahrzunehmen ist.

Von Hynd?! wurde das im Harn ausgeschiedene Eiwei8 einer genaueren Priifung
unterzogen und gefunden, daB in Fillen von chronischer Nephritis bzw. auch in der
Schwangerschaft oder bei orthotischer Albuminurie das ausgeschiedene Eiweil dem
Serumalbumin, das in Fillen von Eklampsie im Harn enthaltene Eiweil aber dem
Laktalbumin nahesteht. Werden im Sinne der Ausfithrungen von Piettre? im Falle
einer bestehenden Albuminurie Globuline und Albumen getrennt bestimmt, so ergibt
sich stets ein Plus zugunsten des Albumins im Verhéltnisse zum Blute. Es muB daher
angenommen werden, daB das Harneiweifl doppelten Ursprunges ist: einerseits tritt
Serum durch eine Liicke im Harnfilter in den Harn iiber, andererseits erfolgt aber ein
Ubertritt von Serumalbumin durch Filtration.

Auch Berglund und Scriver® finden stets das Verhiltnis von Albumen und
Globulin im Harn im Vergleiche zu dem Blutserum stets zugunsten des ersteren ver-
schoben, jedoch in um so geringerem Grade, je stiirker die Nieren geschidigt sind.

5. Chromogene und Farbstoffe.

Urochrom.

Nach Drabkin® ist die Menge des im Harn ausgeschiedenen Urochroms unab-
hingig von der Art der eingefiihrten Nahrung, jedoch erhéht nach Einfuhr von

Siuren, im Hunger, nach Thyroxin-, Adrenalinbehandlung usw., herabgesetzt nach
Alkalieneinfuhr.

Indoxyl-, Skatoxylschwefelsdure.

Neben der allgemein geiibten Indicanreaktion, deren negativer Ausfall nach
Kétschau® nicht gegen eine bestehende EiweiBfiulnis spricht, kam der Skatoxyl-
schwefelsdure, deren Vorkommen im Harn immer wieder behauptet, dann wieder in
Abrede gestellt wurde, bloB eine untergeordnete Rolle zu. Nachdem es sich aber spiter
herausgestellt hat, daf der nach H4ri aus jedem normalen Harn durch Kondensation
mit p-Dimethylaminobenzaldehyd darstellbare rote Farbstoff einen Skatoxylpaarling
enthdlt, und von Scheff® nachgewiesen wurde, daB derselbe nicht etwa aus der Ver-
unreinigung der verwendeten Reagenzien herrithrt, hat derselbe Autor? ein spektro-
photometrisches Verfahren zur Bestimmung dieses Farbstoffes ausgearbeitet und
komnte weiterhin® nach Verfiitterung bzw. subcutaner Injection von Skatol an Hunden
eine Zunahme des Farbstoffes im Harne nachweisen. Hierdurch wurde der endgiiltige
Beweis erbracht, daB in jedem normalen Menschen- und Hundeharn Skatoxylschwefel-
siwre vorhanden ist.

Aus dem erhohten Indicangehalt des Blutes, der an Schwangeren sowohl wie wihrend
der Entbindung und auch an den anschlieBenden Wochenbett-Tagen hiufig beobachtet
wird, 1aBt sich nach Eufinger und Bader® nicht auf eine Schwangerschaftsniere
schlieBen, wohl aber, wenn Indican im Blute stark, im Harn aber nicht erhdht
ist, also eine Retention von Indican besteht.

—_—
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Porphyrine.

Der rote Farbstoff, der im Kaninchenharn nach Chlorophylleinfuhr ausgeschieden
wird, ist in der Regel kein Porphyrin, wie dies von Hofstetter! nach Einfuhr von
Rohchlorophyll, von Godinho? nach Einfuhr von Phiophytin und von Kitahara®
nach Verfiitterung von gekochtem Spinat oder Griinkohl gezeigt wurde; nur nach Ein-
fuhr des PreBsaftes der vorher. nicht gekochten Gemiise fand letzterwihnter Autor
Porphyrin im Harn. Sehr bemerkenswert ist der Befund von Fraenkel4, wonach das
Porphyrin aus dem Harne eines an Porphyrinurie leidenden Menschen jungen Tieren
eingespritzt, in ihren Nagezihnen und Knochen abgelagert wird. Nach Policard und
Leulier® lassen sich solch geringe Mengen von Porphyrin, die mit anderen Methoden
nicht mehr nachgewiesen werden konnen, an der intensiven Fluoreszenz erkennen,
wenn W oodsches Licht verwendet wird, das einen Nickelschirm passiert hat. In einem
von Zoo de Jong® beschriebenen Falle von Porphyrinurie war der Harn so dunkel,
daB erst an Melanine gedacht werden mufte.

Blutfarbstoff.

Zum Nachweise des Blutfarbstoffes eignet sich nach Poirot und Lambert? die
essigitherische Losung des durch S#urezusatz erzeugten Sédurehématins, die jedoch
abweichend vom altbekannten Vorgang so bereitet wird, dafl man dem Harn erst Am-
moniak und nachher Siure (Essigsiure) im UberschuB hinzufiigt. In der essigithe-
rischen Losung wird nun die Guajakreaktion ausgefithrt, und zwar derart, daf man
nicht eine alkoholische Lésung des Harzes, sondern dessen Lésung in Pyridin verwendet,
der eine alkoholische Lésung von H,0, hinzugefiigt war.

Fontés und Thivolle® schlagen vor, die Menge des in einem Harn vorhandenen
Blutfarbstoffes aus dessen Eisengehalt zu berechnen.

Bilirubin, Urobilin und Urobilinogens.

Zum Nachweise des Bilirubins wird von Sternberg® eine neue Methode emp-
fohlen, in der Phosphorsiure und H,0, zur Verwendung kommen. In der so schwierigen
Frage der quantitativen Bestimmung des Urobilins und Urobilinogens bedeutet der
Vorschlag von Terwen!® einen weiteren Fortschritt. In Abénderung des Charnasschen
Prinzips, alles vorhandene Urobilin zu Urobilinogen zu reduzieren, an diesem die Ehr-
lichsche Aldehydreaktion auszufithren und den so erhaltenen roten Farbstoff kolori-
metrisch zu bestimmen, verwendet T. zur Reduktion frisch gefilltes Eisenhydroxyd in
alkalischer Ldsung, schiittelt das Urobilinogen mit Ather aus und stumpft, nachdem
er nach Zusatz von HCl und Ehrlichschem Reagens die rote Farbenreaktion erzeugt
hat, die HCI gleich mit einer konzentrierten Losung von essigsaurem Natrium ab. Auf
diese Weise erhielten Lichtenstein und Terwen!! weit mehr Urobilinogen als nach
dem urspriinglichen Charnasschen Verfahren. Es ist auch anzunehmen, daB die Un-
regelmiBigkeiten in der Umwandlung des Urobilinogens zu Urobilin, die von Hoesch!?
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beobachtet wurden, daB némlich in manchen Harnen diese Umwandlung auch bei
14 Tage langem Stehen im Sonnenlichte ausbleibt, in anderen Fiéllen die Aldehyd-
reaktion nach einigen Stunden verschwindet, dann aber wiederkehren kann, bei der
kiinstlich herbeigefiithrten Umwandlung keine Rolle spielen. Nach der oben erwihnten
Methode bestimmt, werden nach Lichtenstein! vom Gesunden nicht mehr als 1 mg
Urobilin im Harn, hingegen 135—150 mg in den Fices ausgeschieden; auch in Leber-
leiden ist die gesamte ausgeschiedene Menge meistens nicht verindert, wohl aber sehr
stark zugunsten des Harns verschoben.

Auf Grund des mit derselben Methode bestimmten téiglichen Urobilingehaltes des
Harns und der Fidces konnten Lichtenstein und Terwen? unter Zugrundelegung
des Gesamthimoglobingehaltes eines Menschen und aus dem Gewichtsverhiltnis zwischen
Himoglobin bzw. Himatin und dem daraus im besten Falle entstehenden Urobilinogen
berechnen, daBl die Lebensdauer eines roten Blutkorperchens etwa 140 Tage betrigt.

Von Wallace und Diamond3, die ebenfalls eine auf die Ehrlichsche Aldehyd-
reaktion gegriindete Methode zur quantitativen Bestimmung des Urobilinogen aus-
gearbeitet haben, wird in einer groen Reihe bei verschiedenen Krankheiten ausgefithrten
Untersuchungen bestéitigt, was auch bisher schon bekannt ist, daBl namlich die gréBten
Mengen von Urobilinogen in gewissen Leberleiden und Féllen von hdmolytischer Diathese
ausgeschieden werden.

Nach Schiller und Ornstein® war in 809 einer groBen Zahl von Tubarschwanger-
schaft Urobilinogen mit dem Ehrlichschen Reagens in groBerer Menge nachweisbar.
Da jedoch nach Schiller® in den Himatomen selbst kein Urobilinogen, sondern blof}
Bilirubin in erhéhter Menge vorhanden war, wird gefolgert, daf ersteres nicht an Ort
und Stelle entsteht, sondern sein Entstehen einer Leberschadigung zuzuschreiben ist,
hervorgebracht durch die Resorption von EiweiBabbauprodukten aus dem Hamatom.

Harnmelanin.

Wird nach Saccardi® verschiedenen Versuchstieren Pyrrol oder Melanin ein-
gespritzt, so erscheint in deren Harn ein Chromogen, das in vielen wichtigen Eigenschaften
mit dem Melanogen iihereinstimmt, in anderen allerdings von diesem abweicht; dadurch
wird es wahrscheinlich gemacht, daB auch der Farbstoff der melanotischen Tumoren,
das Melanin, nicht vom Tyrosin herriihrt, sondern ein Pyrrolabkémmling ist.

6. Spezifisch wirksame Stoffe unbekannter Zusammensetzung.
Enzyme.

Stafford und Addis? finden die Diastasekonzentration im Harn sehr schwankend
und dem Harnvolumen ungefihr umgekehrt proportional und ohne Zusammenhang
mit der Schwere einer etwa bestehenden Nierenschidigung.

Diese umgekehrte Proportionalitit wird auch von Reid® gefunden, dabei aber auch
konstatiert, dal der Nachtharn mehr Diastase als der Tagesharn, der Harn des Hungern-
den weniger als der eines normal Erunihrten enthilt. Umgekehrt findet Cohen?® im
Tagesharn mehr Diastase als im Nachtharn. Die Menge der proteolytischen Enzyme
im Harn ist nach Hedin® bei fieberhaften Krankheiten unabhiingig von einer etwa be-
stehenden Albuminurie vermehrt.
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¢ Reid, Brit. journ. of exp. pathol. 6, 314. 1925 (Berichte 85, 304).

 Cohen, Biochem. journ. 20, 253. 1926 (Berichte 37, 155).

! Hedin, Skandinav. Arch. {. Physiol. 46, 316. 1925 (Berichte 83, 417).
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606 Paul Hari: Harnchemie.

Thorling? findet, daB im Harn von Siuglingen mehr Erepsin als Pepsin enthalten
ist; ferner werden Unterschiede im Pepsingehalt im Falle verschiedener Krankheiten
gefunden.

Nach Tur? ist der Diastase- und Pepsingehalt des Sduglingsharns ein geringer;
die Werte erreichen den eines Erwachsenen im 11. bis 12. Lebensjahre. Beziiglich der
Diastase ist ein deutlicher Zusammenhang mit den Verdauungsvorgingen nachzuweisen:
erst Ab-, dann Zunahme.

Auch Evensen? hat das Verhalten der Enzyme im Harn bei verschiedenen Krank-
heiten gepriift, und zwar das des Pepsins, der Diastase und des Labenzymes.

Von Eichholtz? und auch von Kay® wurde der von anderer Seite erhobene sehr
interessante Befund bestitigt, wonach das Phosphatase genannte, in wachsenden und
auch in rachitischen Knochen nachgewiesene Enzym, das aus organischen Phosphor-
sdureestern Phosphorsiure abzuspalten vermag, auch in den Nieren enthalten sei; die
Autoren sprechen die Vermutung aus, daf die anorganischen Phosphate im Harn nicht
als solche einfach aus dem Blutserum in den Harn iibertreten, sondern aus organischen
Phosphorsiureestern in der Niere durch das genannte Enzym abgespalten werden.

Toxische Substanzen.

Toxische Substanzen, deren Ausscheidung durch die Nieren seit lingster Zeit
bekannt ist, konnen nach Scheiner® nachgewiesen werden, wenn man Miuse mit dem
dtherischen Extrakt des zu priifenden Harns behandelt. Auf diese Weise konnte ge-
funden werden, daf} leukimische Harne mehr von solchen Substanzen enthalten als
normale.

Eine andere, von Billard und Perrot? angegebene Methode des Nachweises ist
auf die Tatsache gegriindet, dal} die Lebensdauer der Daphnia pulex im Harn von
dessen Toxizitdt abhingt; auf diese Weise konnte nachgewiesen werden, dafl toxische
Stoffe von der geschidigten Niere in geringerer Menge als von der gesunden aus-
geschieden werden.

7. Vergleichend physiologisch-chemische Befunde.

Nebst einer Analyse des Harns der Sepia officinalis von Delaunay® liegen Unter-
suchungen von Fuse?® vor, der unter anderem im Harn des Wiesels eine rechtsdrehende
Substanz, die jedoch kein Zucker ist, im Harn von Fledermé#usen auffallend viel Kreatinin
und in dem der Schlangen sehr viel Ammoniak fand; endlich auch Analysen von Read!®
iiber Kamelharn, dessen Tagesmenge bei normaler Erndhrung etwa 4—6 1, nach zehn-
tigigem Dursten aber etwa 1800 ccm betrug.

! Thorling, Upsala lakareforenings forhandl. 31, 39. 1926 (Berichte 38, 572).

2 Tur, Zeitschr. {. Kinderheilk. 40, 331. 1925 (Berichte 36, 184).

3 Evensen, Zeitschr. f. klin. Med. 104, 6. 1926 (Berichte 39, 99).

¢ Eichholtz, Klin. Wochenschr. 4, 1959. 1925 (Berichte 34, 531).

® Kay, Biochem. journ. 20, 791. 1926 (Berichte 38, 569).

®Scheiner, Shornik lekarsky 26, 23. 1925 (Berichte 33, 153).

7 Billard et Perrot, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 15. 1926 (Berichte 87, 387).
— Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 94, 13. 1926 (Berichte 40, 111).

8 Delaunay, Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 93, 128. 1925 (Berichte 33, 153).

o Félse, Japan. journ. of med. sciences, transact.: II Biochemistry 1, 103. 1925 (Berichte 33,
732).

1 Read, Journ. of biol. chem. 64, 615. 1925 (Berichte 33, 732).
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Spektrophotometrische Studien an Oxyhimoglobin.

Von
Emerich Keve.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 16. August 1928.)

Ist fiir einen Farbstoff, wenn er in einem bestimmten Lisungs-
mittel gepriift wird, an einer bestimmten Spektralstelle das Absorptions-
verhédltnis 4 (eine von Vierordt eingefiihrte Konstante) bekannt, so
lift sich aus dem spektrophotometrisch ermittelten Extinktions-
koeffizienten ¢ die Konzentration ¢, d.i. die in 1 ccm der Loésung ent-
haltene, in Grammen ausgedriickte Substanzmenge der betreffenden
Farbstofflosung berechnen, indem c¢= A4.e. Fir Oxyhémoglobin
wurde diese Konstante 4 zuerst durch Hiifner! genauer bestimmt,
und zwar nicht nur an einer, sondern an zwei charakteristischen Spektral-
stellen. Dies hat den Vorteil, daB man in der Lage ist, festzustellen,
ob die Farbstofflosung auch wirklich rein sei, denn der Quotient der
beiden Extinktionskoeffizienten bzw. der reziproke Wert des Quotienten
der entsprechenden Absorptionsverhdltnisse ist ebenfalls konstant,
und fiir je eine Farbstofflosung an der betreffenden Spektralstelle
charakteristisch. Die eine der beiden Spektralstellen entspricht dem
Maximum des in Griin gelegenen Absorptionsstreifens des Oxyhidmo-
globins, richtiger dem Spektralausschnitt 565 bis 554 pu, die zweite
dem Absorptionsminimum zwischen den beiden Streifen, richtiger
dem Spektralausschnitt 542,5 bis 531,5 uu.

Die Nachpriifer wihlten entweder genau oder aber annihernd
genau dieselben Stellen, erhielten jedoch nicht immer genau dieselben
Zahlen, sei es fiir das Absorptionsverhiltnis an den besagten zwei
Stellen, sei es fiir den Quotienten dieser Werte; daher es mir als geraten

1 @. Hiifner, Zeitschr. f. physiol. Chem. 1, 321, 1877; Derselbe,
ebendaselbst 8, 4, 1879; Derselbe, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1894, S. 130.
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erschien, sowohl die Werte 4 wie auch den obengenannten Quotienten
einer erneuten Priifung zu unterziehen.

Methodik der Versuche.

Zu den Untersuchungen wurde ein im Institut befindliches, nach
Martens und Grimbaum verbessertes Konigsches Spektrophotometer?
(groBe Beleuchtungsvorrichtung) verwendet, das vor etwa einem Jahre
neu justiert und kalibriert wurde, und an einer n /400 Kaliumpermanganat-
16sung dieselben molekularen Extinktionskoeffizienten ergab, die auch
friither von Jahr zu Jahr erhalten wurden2 Als Lichtquelle diente (ab-
weichend von den frither in diesem Institut ausgefiihrten Versuchen) eine
,,Projektionslampe* der AEG, die den Vorteil hatte, daBl das durch den
glihenden Faden gebildete Polygon, in einer frontalen Ebene liegend,
symmetrisch vor der Eintrittsoffnung des Apparats aufgestellt werden
konnte.

Der gewihlte Spektralausschnitt wurde durch den ein fiir allemal
eingestellten Okularspalt begrenzt und schlo3, da es sich um einen Prismen-
apparat handelt, in Grin ein engeres Areal als in Griingelb ein. Der Objektiv-
spalt wurde stets 0,1 mm breit genommen.

Oxyhamoglobin wurde aus dreimal gewaschenen und mit Ather
hamolysierten roten Blutkérperchen von Pferd und Hund nach der Vor-
schrift von Hoppe-Seyler bereitet und sooft es die erhaltene Menge ge-
stattete (bis zu sechsmal) umkristallisiert. In manchen Versuchsreihen
habe ich eine oder die andere, in anderen Versuchsreihen mehrere oder
alle Kristallisationen untersucht. In vielen Versuchsreihen habe ich auch
eine Probe des frisch defibrinierten Blutes, aus dem dann das Oxyhémo-
globin bereitet wurde, gepriift. In einer Reihe von Versuchen habe ich
in den Lésungen blo§ die Extinktionskoeffizienten an den beiden erwahnten
Stellen bestimmt, und aus diesen den besagten Quotienten berechnet,
ohne die Konzentration der Lésung zu kennen ; in anderen Versuchsreihen,
in denen auch die Konzentration bestimmt wurde, konnten auch die Werte
von A berechnet werden.

Das zu untersuchende Oxyhdmoglobin wurde nach altem Brauche
in einer 0,1%igen Lésung von Na,CO, gelost, in den Trog eingefiillt und
die Ablesungen in den Spektralausschnitten 565,8 bis 555,9 yu und 541,6
bis 533,1 uu, also genau an der von Hdri®, annihernd genau an den von
den iibrigen Autoren benutzten Stellen ausgefiihrt.

Recht ansehnliche Fehler wurden durch die anfingliche AuBer-
achtlassung des Postulats verursacht, dafl die in den beiden Beob-
achtungsréhren befindlichen Fliissigkeiten, die Losung und das reine
Losungsmittel, dieselbe Temperatur haben miissen. Um némlich die
Himoglobinlgsungen vor der stets drohenden, wenn auch nur spektro-
photometrisch nachweisbaren Verénderung zu bewabren, die sie beim

1 F. F. Martens und F. Grinbaum, Ann. d. Phys., vierte Folge, 12,
984, 1903.

2 H. Gombos, diese Zeitschr. 151, 1, 1924.
8 P. Hdri, diese Zeitschr. 82, 229, 1917.
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442 E. Keve:

Stehen bei Zimmertemperatur erleiden konnten, hatte ich sie stets
bis unmittelbar vor dem Gebrauch im Eisschrank verwahrt; wahrend
die Rohre mit dem Lésungsmittel, da ich immer bei derselben Schicht-
dicke arbeitete, von einer zur anderen Ablesung auch Tage lang im
Apparat belassen wurde, und zwar in einem in den Wintermonaten
oft stark iiberheizten Laboratoriumsraum. Davon aber, daf aus einem
erheblichen Temperaturunterschied zwischen Losung und Lésungs-
mittel stérende Fehler resultieren konnen, habe ich mich in eigens zu
diesem Behuf ausgefiihrten Versuchen iberzeugen konnen. KEs war
also durchaus angebracht, alle Versuche, in denen dieses Moment
noch keine Beriicksichtigung fand, als fehlerhaft zu betrachten.

A. Der Quotient Certn

Egelbgriin
Unter den nachstehend zu besprechenden je sechs an Pferde-
und an Hundeoxyhidmoglobin ausgefiihrten Versuchsreihen gab es
vier bzw. fiinf solche, in denen auch die Konzentration der betreffenden
Losung genau bekannt war, daher in ihnen auch die spezifischen
Extinktionskoeffizienten bzw. deren reziproke Werte, die Absorptions-
verhéltnisse, berechnet werden konnten. Uber diese wird im néchsten
Abschnitt unter B. berichtet. Hier sollen auBler diesen auch diejenigen
Versuchsreihen besprochen werden, in denen jene Konzentration
nicht bekannt war, jedoch auch nicht bekannt sein mul}, da doch jener
Quotient fiir jede Farbstoffkonzentration denselben Wert aufweist.

Die so erhaltenen Quotienten sind in Tabelle I zusammengestellt.

Aus Tabelle I ist zu ersehen, dafl sowohl am Pferde- wie auch
am Hundehimoglobin die erste Kristallisation die hichsten Werte fir
den Quotienten aufweist, und zwar nicht nur im Durchschnitt der an
verschiedenen Tieren ausgefiihrten Versuche, sondern mit vereinzelten
Ausnahmen auch an jedem einzelnen Oxyhadmoglobin. Das am Pferde-
bzw. am Hundehémoglobin erhaltene Gesamtmittel betrdgt bei der
ersten Kristallisation 1,619 bzw. 1,611; die entschieden geringeren
Werte der zweiten Kristallisation im Betrage von 1,582 bzw. 1,581
sind an beiden Tierarten identisch; von der dritten Kristallisation
angefangen bis zur sechsten zeigen die Quotienten am Pferdehdmo-
globin auch weiterhin noch eine leise Tendenz zur Abnahme. Da an
Hunden selbstredend weit weniger Blut von einem Tiere erhalten
werden konnte, gelang es hier nicht, iiber die dritte Kristallisation
hinauszukommen.

Vergleichen wir nun auf Grund der nachfolgenden Tabelle 1T
die von mir soeben mitgeteilten Werte mit denen der fritheren Autoren,
so ergibt sich folgendes:
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Tabelle 11.
Autor 1 Spekltgreonp“l‘::‘fgfneter ‘ Spektra]:lllxsschmtt 1 Préparat gritn * “griingelb
R 565—bbH4 Oxyhamoglobin
Hiifner J}J Hiifnersches ’ und [ vom Rind; 1,58
1894 u ‘ 542.5—531,5 \ 9. Kristallisation
Bardachzi H | 565554 Oxyhﬁ‘rlt;gglobin
1906 | Hufnersches | 549, sl 5| Thalassochelys; 1,56
H l 1. Kristallisation
|
. 564,6—556,1 Oxyhimoglobin | )
Buitgz)}(‘;zeld \(l Hiifnersches ‘ und j vom Rind; i 1,58
‘l \ 542—533.,5 l mehrfach krist.
Tetsch \ 564,5—556,5 | | Oxyhémoglobin l
1698101 € \‘ Hiifnersches und { vom Pferd; J 1,58
‘ | 542—534 i 2.u. 3. Krist.
& |
Hoimi I l 565 8—555 9 ‘ Oxyhamoglobin |
art | Konigsches vom Pferd; 1,605
1917
! | 541 6 533 1 1 Kristallisation
Kennedy ‘é?iﬂ?l;i,‘;éil 560 una 54o || Himolysiertes } 1,630
1927 | . \ Hundeblut ’
| Martenssches
/‘ | Oxyh#moglobin | | 1,619(1. Kr.)
| | | Oxyhémoglo } 619(
j ~ I vom Pferd; 1,582 (2.Kr.)
Figene Vor- || ﬂg%zs j 565, 8—500 9 | 1. bis 8. Krist. | ) 1,579 (3.Kr.)
suche 1928 ‘ Griimbawm sches l 541,6—533,1 | | Oxyh#moglobin | | 1,611 (1. Kr.)
il ‘ vom Hund: } 1,681 (2.Kr.)
H | | Lbis 8. Krist. | | 11558 (3.r)

Von meinen an den ersten Kristallisationen erhaltenen Quotienten
weichen die der fritheren Autoren teilweise recht erheblich ab, teilweise
stimmen sie mit jenen sehr gut iberein. Unstimmigkeiten kénnen
durch so manche Momente bedingt sein: a) wenn auch prinzipiell an
jedem tadellos justierten und kalibrierten Spektrophotometer, auch
verschiedenster Konstruktion, dieselben Werte erhalten werden miissen,
konnen die Fehler der dlteren Konstruktionen sich doch stark bemerkbar
machen; b) es koénnte vielleicht auch der Umstand eine Rolle spielen,
von welcher Tierart das Héamoglobin herriihrt; ist es doch neuestens
von Valérl sichergestellt, da Hamoglobine verschiedener Herkunft
bei gleichem Eisengehalt erhebliche Unterschiede im Schwefelgehalt
aufweisen konnen, was sich allerdings nicht auf die chromophore Gruppe,
sondern auf die Globinkomponente des Blutfarbstoffs bezieht; ¢) ganz
gewify kommi aber nach meinen obigen Befunden dem Umstande eine
etnscheidende Rolle zu, ob es sich um die erste Kristallisation oder aber
Umkristallisationen handelt.

1 J. Valér, diese Zeitschr. 190, 144, 1927.
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Hdris' Untersuchungen wurden am Blute und an erstmalig
Lkristallisiertem Oxyh&moglobin von mehreren Pferden und von einigen
Hunden ausgefithrt. Bei diesem Vergleiche sollen aber alle von Hdr:
an Pferde- und an Hundeblut, sowie am Himoglobin von Hunden
(bloB drei Tiere!) erhaltenen Werte auler Betracht bleiben, und sind
in obiger Zusammenstellung nur seine an Oxyhémoglobin von 16 Pferden
erhaltenen Daten beriicksichtigt. Der Mittelwert dieser Versuche
stimmt mit den meinigen vorziiglich iiberein, was um so bemerkens-
werter ist, als seine Untersuchungen mittels des alten Modells, meine
aber, wie erwihnt, mittels des von Martens und Griinbaum verbesserten
Modells des Kinigschen Spektrophotometers ausgefilhrt wurden.

Es besteht aber auch eine weitere Ubereinstimmung zwischen
meinen und den Hdrischen Werten, die allerdings einer niheren Kr-
klirung bedarf. Der Durchschnitt der Quotienten betrug némlich

bei Hdri
an der sofort untersuchten Lésung . . . . . .. . . . L605

an der innerhalb der ersten 24 Stunden u.ntersuchten Lésung 1,587
an der innerhalb der ersten 48 Stunden untersuchten Lésung 1,553

bei mir
in der Losung der I. Kristallisation . . . . . . . . . . . 1,619
o e » , IT. i e e e e e e e 1,582
[T s ,, IIT. sy e e e e e e e 1,679
» o » » IV, ’ 1,557

Der auffallende Parallelismus in der Abnahme des Wertes des
Quotienten, einerseits wihrend des Stehens der Losung bei Hdri,
andererseits im Verlauf des wiederholten Umkristallisierens bei mir,
legt den Gedanken nahe, daB es sich in beiden Fallen um denselben
Vorgang handelt, ndmlich um eine fortlaufende, wenn auch chemisch
nicht faBbare, jedoch spektrophotometrisch nachweisbare Verdnderung
des Oxyhdmoglobins, so dafl wiederholte Umkristallisation ebenso
von Schaden ist, wie Stehenlassen (hieriiber siehe weiteres auf S. 449).

Weiterhin wird es aber auch klar, warum Hiifner!, der einmal,
Letsche?, der zwei- und dreimal umkristallisiertes Rinder- bzw. Pferde-
hémoglobin untersuchte, 1,58 erhielt, also genaw denselben Wert,
wie ich bei der zweiten und dritten Kristallisation bzw. Hdri® an den
langer stehengelassenen Lésungen. Dasselbe gilt auch fiir Butlerfields*

l.c.

E. Letsche, Zeitschr. f. physiol. Chem. 76, 243, 1911.

l.c.

E. E. Butterfield, Zeitschr. f. physiol. Chem. 62, 173, 1909.

[ I TR
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Ergebnisse an mehrfach umkristallisiertem Rinderhémoglobin. Auch
ist es moglich, sogar sehr wahrscheinlich, daB3 die Untersuchungen
der genannten Autoren, nicht wie meine bzw. die von Hdris, ,,sofort*
nach Herstellung der Losung untersucht wurden. Andererseits ist
auch wohl anzunehmen, dall das Hiifnersche Spektrophotometer,
das seinerzeit wohl einen groflen Fortschritt gegeniiber den Vierordi-
schen bedeutete, nicht das an Genauigkeit leistete, wie das Kénegsche,
namentlich in der Verbesserung von Martens und Grimboum. An die
Unstimmigkeiten zwischen meinen und den Bardachzischen! Werten
bzw. an die Ubereinstimmung meiner und der Kennedyschen? Werte
will ich keinerlei weitere Reflexionen anschliefen, da die Versuche
des erstgenannten Autors an Oxyhémoglobin aus Thalassochelysblut,

die des zweitgenannten aber an hamolysiertem Hundeblut ausgefiihrt
wurden.

B. Das Absorptionsverhdlinis A.

Der unter A. besprochene Quotient konnte auch in solchen Ver-
suchen berechnet werden, in denen die Konzentration der untersuchten
Farbstofflésung ungenau oder gar nicht bekannt war. In einer kleineren
Anzahl von Versuchen war aber die Konzentration genau bekannt,
so dall auch die spezifischen Extinktionskoeffizienten und aus diesen
auch das Absorptionsverhiltnis an den betreffenden Spektralstellen
berechnet werden konnten.

Allerdings  bereitete die Konzentrationsbestimmung gewisse
Schwierigkeiten. ~ Wird namlich das kristallisierte Oxyh&moglobin
abgenﬁtscht, so erhdlt man einen Kristallkuchen, der etwa die Halfte
seiner Masse Wasser enthilt. Diese Kristallmasse, wie andere
Laboratoriumsprodukte zu trocknen, geht infolge der Veréinderungen,
die das Oxyhémoglobin hierbei (wenigstens in optischer Beziehung)
unfehlbar erleidet, nicht an. Ich hatte aber auch Bedenken, die
Trocknung im H-Strome, wie es von Biirker® bei hoherer Temperatur
vorgeschlagen wurde, vorzunehmen, daher ich bemiiligt war, die
Konzentration der Losung aus dem Trockensubstanzgehalt des Kristall-
breies zu berechnen, aus dem jene Lisungen bereitet wurden. Doch
fiilhrte auch dies nicht einfach zum Ziele. Denn auch, wenn ich den
ganzen Kristallbrei gleichmaBig verrieben zu haben vermeinte und
ibm dann einige Proben zur Trockensubstanzbestimmung und einige
andere zur spektrophotometrischen Priifung entnahm, gelang es infolge
des ungleichmiaBigen Wassergehalts der einzelnen Proben, weder fiir

1 F. Bardachzi, Zeitschr. f. physiol. Chem. 49, 470, 1906.
¢ R. P. Kennedy, Amer. Journ. of Physiol. 79, 346, 1927.
3 Biirker, Tigerstedts Handb. d. physiol. Method. 2, 94.
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den Trockensubstanzgehalt, noch aber, hieraus berechnet, fiir die
spezifischen Extinktionskoeffizienten iibereinstimmende parallele Werte
zu erhalten. Als ich aber dem Kristallbrei, wie friiher, einige Proben
zur spektrophotometrischen Prifung entnahm und jeweils ungefdhr
die Hilfte jeder einzelnen Probe bis zur Gewichtskonstanz trocknete,
konnte ich erhoffen, daB der so ermittelte Wert auch wirklich den
Trockensubstanzgehalt der dazu gehdrenden, zur Spektrophotometrie
bestimmten Probe richtig ergebe. Meine Erwartungen haben sich als
richtig erwiesen, und es gelang, auf diese Weise meistens hinreichend
iibereinstimmende parallele spezifische Extinktionskoeffizienten zu
erhalten. War dies trotzalledem nicht der Fall, so wurden die Versuche
als miflungen verworfen.

In den nachfolgend zu besprechenden Versuchsreihen wurde
sowohl das Produkt der ersten Kristallisation, wie auch das der weiteren
Umkristallisationen gepriift, und zwar wurden an jedem Pridparat
zwei Losungen hergestellt und nur solche Versuchsreihen beriick-
sichtigt, in denen die beiden Parallelversuche hinreichende Uberein-
stimmungen zeigten.

1. Pferdehimoglobin. Die Ergebnisse dieser Versuche sind in
nachfolgender Tabelle IIT zusammengestellt.

Der Tabelle ITI ist zu entnehmen, dafl die spezifischen Extinktions-
koeffizienten an der ersten, zweiten und dritten Kristallisation leidlich
iibereinstimmen, wihrend die weiteren, namentlich die vierte und
sechste, erhebliche Unterschiede sowohl untereinander als auch gegen-
iiber den vorangehenden Kristallisationen aufweisen. Die Annahme
1iBt sich nicht von der Hand weisen, daf3 durch wiederholtes Um-
kristallisieren das Oxyhédmoglobin Schaden nimmt, oder zum mindesten
gewisse Verdnderungen erleidet, die sich in seinem spektrophoto-
metrischen Verhalten &duBern. So konnte ich anlafilich der letzten
Kristallisationen unter anderem beobachten, daBl die Loslichkeit der
zum Umkristallisieren bestimmten Masse entschieden abnimmt, was
vielleicht auf einer Denaturierung durch die wiederholte Behandlung
mit Alkohol zuriickgefiihrt werden kann. Es diirfte also gerechtfertigt
sein, von den letzten Kristallisationen, die ohnehin blo8 an Himo-
globin 5 und 6 durchgefiihrt werden konnten, abzusehen und blo§
die Produkte der ersten drei Kristallisationen in den Bereich unserer
Betrachtungen zu ziehen. Auch hier zeigen sich zwar Abweichungen,
doch sind sie geringer, und da sie, wie nachstehend gezeigt werden
soll, korrigiert werden konnen, lassen die Versuche sich zur Berechnung
gesicherter Konstanten verwenden. Die niedrigeren aus der Reihe
der ibrigen springenden Werte kénnen auf zweierlei Ursachen zuriick-
gefithrt werden: a) Dem Oxyhidmoglobin kénnen Verunreinigungen
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anhaften, wie dies unter anderen von Abderhaldenl angegeben wird;
b) bei der bekannten Schwierigkeit, Oxyhémoglobin trocken zu be-
kommen, kann auch der verschiedene Wassergehalt der verschiedenen
Praparate eine Rolle spielen. Welches der beiden Momente vorliegt,
laBt sich zuverlaflich aus dem Eisengehalt der Pridparate beurteilen,
der, an der bis zur Gewichiskonstanz getrockneten Substanz nach
Willstéitter® bestimmt, ebenfalls aus Tabelle III zu ersehen ist.
Handelt es sich um eine Verunreinigung der Préparate, so muf3 sich
dies in einer Verringerung des Eisengehaltes zeigen, und, da die Menge
der anhaftenden Beimengungen bei wiederholter Umkristallisierung
naturgeméfl abnimmt, muf sich dies in einem steigenden Eisengehalt
jeder weiteren Kristallisation offenbaren. Sind hingegen die Ver-
schiedenheiten im spektrophotometrischen Verhalten durch den ver-
schiedenen Wassergehalt der verschiedenen Praparate bedingt, so ist
der Eisengehalt unabhéngig davon, ob es sich um die erste oder letzte
Kristallisation handelt. Nun ist aus Tabelle III zu ersehen, dafl beinahe
jede der einander folgenden Kristallisationen sowohl einen ganz hohen,
als auch einen ganz niedrigen Eisengehalt aufweist; so die erste zwar
auch 0,327 9, jedoch auch 0,3419%,; die zweite 0,331 und 0,342 %;
die dritte 0,326 und 0,345 9%,; die vierte 0,328 und 0,340 %,; so dal3
fiiglich angenommen werden kann, dafl die niedrigsten Werte nicht
durch stdrkste Verunreinigung, die hoéchsten nicht durch héchste
Reinheit bedingt sind, sondern davon abhédngen, inwieweit es gelungen
ist, das betreffende Priparat mehr oder minder frei von Wasser zu
bekommen. Nach alledem erscheint es also gerechtfertigt, die Er-
gebnisse der verschiedenen Versuchsreihen und Kristallisationen, um
sie miteinander vergleichen zu kénnen, auf einen einheitlichen Eisen-
gehalt zu reduzieren, zu welchem Behufe es mir als richtigsten erschien,
den in meinen Versuchen vorgekommenen héchsten Wert von 0,345 9
anzunehmen (der etwas hoher ist als der Durchschnitt der in der Literatur
angegebenen Werte), da auf diese Weise dem etwaigen systematischen
Fehler der Eisenbestimmung Rechnung getragen wird.

Auf Grund dieser Berechnung ergaben sich die in der Tabelle IV
zusammengestellten Daten, die beziiglich der Ubereinstimmung inner-
halb je einer Kristallisation nicht mehr viel zu wiinschen iibrig lassen,
jedenfalls weit besser sind als die der Tabelle 1II. Aus diesen Daten
geht zunichst hervor, da3 die spezifischen Eaxtinktionskoeffizienten im
Griin von der ersten bis dritten Kristallisation deutlich ab-, vm Gelbgriin
aber zunehmen. ¥s ist dies dieselbe Erscheinung, die bereits von Hdrv,
allerdings nicht im Verlauf wiederholter Umkristallisierung, sondern

1 H. Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chem. 87, 484, 1903.
2 R. Willstitter, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 53, 2, 1152.
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Tabelle IV.
Spezifische Extinktionskoeffizienten bei Reduktion auf denselben REisen-
gehalt.
Oxyhimoglobin Erste Kristallisation [Zweite Kristallisation| Dritte Kristallisation
von Grin | Griingelb|| Griin 1Griingelb Griin ‘Grﬁngelb

Plerd 8. + o .. { 0872 | 0,539 | 0872 | 0556 || 0,851 | 0,551
0,857 | 0,532 | 0,878 | 0559 || 0,858 | 0,553

Mittelwert: | 0,865 | 0,536 || 0,875 | 0,557 | 0,854 | 0,552
A l 0,860 | 0,529 || 0,849 | 0,581 || 0,848 | 0,542

" 0,863 | 0,536 | 0,865 | 0,540 || 0,849 | 0,543
Mittelwert: | 0,861 | 0538 || 0857 | 0,535 || 0,848 | 0,542

_ { 0,870 | 0,532 || 0857 | 0,540 || 0,846 | 0,534
0,866 | 0,533 | 0:856 | 0,541 | 0.844 | 0535

Mittelwert: | 0,868 | 0,582 | 0856 | 0,540 | 0,845 | 0,534

6 { 0,874 | 0539 || 0,868 | 0,552 || 0,870 | 0,552
0,869 | 0544 || 0887 | 0565 | 0,878 | 0552

Mittelwert: | 0,871 | 0,541 | 0,875 | 0568 || 0,871 | 0,552

Gesamtmittel: | 0,865 l 0533 || 0864 | 0547 | 0854 | 0545

wihrend des Stehens einer Himoglobinlésung im Eisschrank beobachtet
wurde. Hieriiber sagt zwar Hdril auf Grund seiner Tabelle VIIT ,, . . .,
daB sich der Extinktionskoeffizient im Zwischenraum auch nach tage-
langem Stehen in der Regel nur wenig und meistens blofl innerhalb
der Grenzen der unvermeidlichen Versuchsfehler verandert .. .“.
Hinzugefiigt mufl aber werden, daB, was Hdri vielleicht ibersehen
oder als Versuchsfehler angesehen hat, die Lichtextinktion im Gelbgriin
wahrend des Stehens der Losung auch in einigen seiner Versuche nicht
abnimmt, sondern sogar grofler wurde. Wie bereits S. 444 erwihnt,
diirfte es sich bei der wiederholten Umkristallisierung (bei mir) und
wahrend des Stehens der Lésung (bei Hdri) um denselben Vorgang
handeln, nédmlich um eine nicht chemisch, wohl aber spektrophoto-
metrisch nachweisbare Anderung des Farbstoffs.

Aus dem Vergleich der an den vier verschiedenen Oxyh#mo-
globinen bei je einer Kristallisation erhaltenen Mittelwerte geht aber
noch ein Weiteres hervor. Die maximalen Unterschiede betragen in
Prozenten von den kleineren Werten aus berechnet:

In Griin In Griingelb
%o %o
Erste Kristallisation . . ‘ 0,7 | 1,7
Zweite Kristallisation . 2,1 4,3
Dritte Kristallisation . . 2,9 3,4

11, e, S.276.
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Dies bedeutet, daB3 die erste Kristallisation wider alles Erwarten
die am besten dibereinstimmenden Werte liefert, und daf die Werte um so
unsicherer werden, je Ofter man umkristallisiert, was wir tbrigens in
starkerem Grade bei der vierten bis sechsten Kristallisation sahen.
Hieraus folgt endlich, dafl die an der ersten Kristallisation erhaltenen
spezifischen Extinktionskoeffizienten allein richtig bzw. charakteristisch
sind. Insbesondere ergibt sich aus dem Gesamtmittelwert der vier
Oxyhdmoglobinpréaparate fir 4, d. h. fiir den reziproken Wert der
spezifischen Extinktionskoeffizienten, im Griin 0,001156, im Griingelb
0,001876.

2. Hundehimoglobin. Weit weniger befriedigend, zum Teil auch
recht merkwiirdig sind die an Hémoglobinen von fiinf Hunden er-
haltenen Ergebnisse, obzwar hier unter denselben Kautelen wie an
Pferdehimoglobinen gearbeitet wurde, und auch hier blof die durch
iibereinstimmende Parallelergebnisse sichergestellten Versuche Beriick-
sichtigung fanden. Die an verschiedenen Hunden erhaltenen Hamo-
globine weisen innerhalb der ersten, besonders aber innerhalb der
zweiten Kristallisation sehr bedeutende Unterschiede auf; ebenso grof3
sind die Unterschiede an demselben Hamoglobin, wenn es zum ersten
und zum zweiten Male kristallisiert gepriift wurde.

Tabelle V.
Spezifische Extinktionskoeffizienten.

Oxyl;;imcf i Erste Kristallisation Zweite Kristallisation ‘“ Dritte Kristallisation
globin { Griin |Griingelb | Fe Griin \Gr('mgelb Fe | Grin “‘Gri'mgelbl Fe
von \‘ R “ . 0/g s | e e \\ e | B 019_

1 T i i [ ]
| | | {
| ! 0,832 | 0,381 «
Hurnd 1 {‘ - — — — — } — 02840 | 0534 *}} 0,335
0,899 | 0,571 || 0,806 | 0,520 | 10,825 | 0,536 |
n 2 { 0840 | 0,558 110338 0’840 | 0532 10,385 G551 0554 | 0,336
e ] | i 1
10,849 | 0,525 1 0,840 | 0,528 |1 qqx| 0,831 | 0,531
,» 3l 0,848 | 0,530 10,339 0'gts | 0352 i 07330‘( 0,831 | 0531 | 0.338
| | 1 i
10,877 | 0,534 ’ 0,799 | 0,509 \ . 1 _
o 4| 088k | 0340 }0=327i 0,800 | 0,513 1}0’331 =
|
0,811 | 0,501 | | 0,744 | 0,466 | 0,863 | 0,560 ’
n 6 {H 0,803 | 0,500 \}0733‘91 0745 | 0,467 ;}07335|1 0,853 | 0,562 \}0’328

Die Unstimmigkeiten sind so groB, daB es weder einen Zweck
hat, die Korrektion fiir die iibrigens recht geringen Schwankungen im
Eisengehalt (wie dies am Pferdehiimoglobin mit so gutem Erfolg geschah)
vorzunehmen, noch aber gerechtfertigt erscheint, aus den so stark
divergierenden Werten einen Mittelwert zu berechnen. Diesen ganz
unerklirlichen Unstimmigkeiten Rechnung tragend, wollen wir blo8
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die dritte Kristallisation in Betracht ziehen, die durchweg besser
iibereinstimmende Werte aufweist, und hier die Reduktion auf den
hochsten an den Hundehimoglobinen erhaltenen Kisengehalt, auf

0,338 9,, vornehmen.

Tabelle VI.

Spezifische Extinktionskoeffizienten der dritten Kristallisation; auf den-

selben Eisengehalt reduziert.

Oxyhimoglobin ‘ Griin l Griingelb
von
0,839 0,536
Hund 1. - - oo { 0,848 0,539
Mittelwert: 0,843 0,537
8. { 0,830 0,540
» 0,859 0,557
Mittelwert: 0,845 0,548
G { 0.831 0,531
” ' 0,831 0,531
Mittelwert: 0,831 0,531
e { 0,889 0577
” 0,879 0,579
Mittelwert: | 0,884 0,578
Gesamtmittel “ 0851 | 0549

Diese Mittelwerte stimmen vorziiglich mit denjenigen iiberein,
die wir bei der dritten Kristallisation am Pferdehdmoglobin sahen,
doch kénnen wir sie, weil es nicht die erste Kristallisation ist, nicht als

charakteristisch ansehen.

3. Vergleich der fiir das Absorptionsverhilinis von fricheren Autoren
und von mir erhaltenen Werte. Von den am Hundehdmoglobin erhaltenen
Werten will ich gerade, weil sie bei der dritten Kristallisation erhalten
wurden, daher nicht als charakteristisch gelten kénnen, absehen und
mich nur an die unter 1. beim Pferdehdmoglobin der ersten Kristallisation

Tabelle VII.

Autor H Agrﬂn'103 i Agrﬂngelb.lm
Hiifner . \ 13 | o0
Bardachzi . . . . . . 1312 | 207
Butterfield . . . . . . L1177 1,86
Letsche R 2,08
Hari . . . . . .. 1168 L 188
Kennedy . . . . . . . 1165 | 1,90
Eigene Versuche. . . . H 1,156 1 1,876

Biochemische Zeitschrift Band 201.
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erhaltenen spezifischen Extinktionskoeffizienten bzw. an die aus ihnen
berechneten Absorptionsverhéltnisse halten.

Vergleicht man meine Werte mit denen der fritheren Autoren,
5o ist es von vornherein wahrscheinlich, daB eine Ubereinstimmung
nur in den Fillen wird gefunden werden konnen, wenn es sich, so wie
bei mir, um die erste Kristallisation handelt. Dies ist jedoch, wie aus
Tabelle II zu ersehen ist, nur noch bei Hdrs der Fall. Die Ursache
der Unstimmigkeiten war schon auf S.444 besprochen.

. Spekirophotometrische Hdamoglobinbestimmung im Blute auf Grund der
Absorptionsverhdltnisse.

Es wurde vielach vorgeschlagen, im Blute, nachdem man es in
genau bekanntem Grade verdiinnt hat, aus den Extinktionskoeffizienten
an einer der im vorangehenden Texte erwiahnten Spektralstellen, oder
an beiden, mit Hilfe des Absorptionsverhéltnisses die Hamoglobin-
konzentration zu berechnen, indem ¢—= ¢ . 4. Wiren nun im Blute
auBer dem Himoglobin keine anderen (im Plasma) gelosten Farbstoffe
enthalten, oder ware deren Lichtabsorption so gering, dafl sie neben
der des Oxyhimoglobins vernachlissigt werden kann, so miifite sich
dies darin 4uBern, daf3 der unter A. behandelte Quotient der Extinktions-

koeffizienten, also (cagrﬁn , bzw. der Wert A;'?“)—gﬁ am Blute den-

“gelbgrin “Tgriin
selben Wert hat, wii wir es am Oxyhémgglobin sahen. Derlei
geht aus den Versuchen mehrerer Autoren hervor, doch stehen
hiermit meine diesbeziiglichen Versuche direkt im Gegensatz. Vom
defibrinierten Pferdeblut bzw. Hundeblut, aus dem Oxyhémoglobin
fiir die unter A. und B. besprochenen Versuche bereitet werden sollte,
habe ich jedesmal ein wenig mit einer 0,1 %igen Losung von Na,CO,
verdiinnt, an diesen Losungen die Extinktionskoeffizienten bestimmt
und an ihnen den Quotienten berechnet. Diese Werte sind im letzten
Stabe der Tabelle I eingetragen und ist aus ihnen zu ersehen, daf die
Mittelwerte, 1,573 am Pferd, 1,560 am Hund, von den richtigen, an der
ersten Kristallisation erhaltenen Werten 1,619 und 1,611 um 2,6 und
39, abweichen. Hieraus folgt, dal, wenn man in einer Blutprobe die
Héamoglobinkonzentration auf Grund der Gleichung ¢ = gy - 4 grin
und ¢ = &g - Agomgran Derechnet, die beiden Werte um 21, bis 39,
voneinander verschieden sein miissen. Nimmt man den Mittelwert
der so erhaltenen Konzentrationen, so wird der Fehler nicht immer
geringer, denn es 1aBt sich nicht entscheiden, ob der fir das Blut
charakteristische kleinere Quotient dadurch bedingt ist, daB e,
im Vergleich zum selben Wert am Oxyhémoglobin klein, &, ngem
aber grof} ist.
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Kurz zusammengefalt lauten die Ergebnisse dieser Arbeit, die
auf Anregung und unter Leitung des Herrn Prof. Paul Hdar: ausgefithrt
wurde, wie folgt:

1. Der Quotient €541 5331 €565,8 — 535,0 Dt am erstmalig kristallisierten
Oxyhdmoglobin vom Pferd baw. Hund den Wert 1,62 bzw. 1,61; an um-
kristallistertem Oxyhdmoglobin erhdlt man um so geringere Werte (bis
herunter zu etwa 1.55), je Ofter man umkristallisiert.

2. Am erstmalig kristallisierten Oxyhdmoglobin vom Pferde isi
Ay 6— 5351 = Tund 1,16, Aggs 5 5s5,0 = Tund 1,88,

3. Die spektrophotomeirische Hdmoglobinbestimmung im Blute ist
mit einem prinzipiellen Fehler von 39, in maximo behaftet; hierin sind
Ablesungs- und Verdimnungsfehler nicht mit etnbegriffen.
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Uber den Schwefelgehalt des Himoglobins im Blute
rassenreiner Hunde und einiger seltener untersuchten Tierarten.

Von
Elisabeth Timar.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitéit
Budapest.)

(Eingegangen am 13. September 1928.)

Mit 2 Abbildungen im Text.

Von Valer' ist jingst aus diesem Institut mitgeteilt worden, daB
im Oxyhdmoglobin von vier diesbeziiglich untersuchten Katzen auf
1 Atom Eisen 5 Atome, in dem von vier Rindern 3 Atome Schwefel
entfielen; ferner, dall von sieben Pferden sechs, hingegen von vier
Hunden blof} einer sich wie die Rinder verhielten, wihrend das Himo-
globin der iibrigen drei Hunde jedes einen verschiedenen Wert, und
zwar solche aufwies, aus denen sich kein einfaches Verhéltnis zwischen
Eisen und Schwefel, daher auch kein rationelles Molekulargewicht be-
rechnen liel. Dieses recht merkwiirdige Verhalten des Hundehsmo-
globins sollte durch nachstehend geschilderte Versuche gepriift bzw.
nach deren Ursachen gesucht werden.

A. Methodik der Versuche.

Das Oxyhémoglobin wurde aus den gewaschenen und mit Ather
hémolysierten roten Blutkdrperchen in der gewohnten Weise durch Zusatz
von Alkohol erhalten, welches Verfahren an den einzelnen Blutarten nicht
prinzipiell, sondern blof beziiglich gewisser Einzelheiten gedndert wurde.
So habe ich die Hémolyse am Pferde durch Zusatz des doppelten Volumens
des Blutkorperchenbreies, am Rind und an der Katze mit dem halben,
am Hunde mit dem gleichen Volumen Wasser, an allen Tierarten aber
mit dem gleichen Volumen Ather ausgefiihrt. Auch beziiglich des Alkohol-
zusatzes gab es einige Abweichungen, indem zwar meistens !/; Volumen
geniigte; doch war am Rinde und an der Katze /; Volumen erforderlich.
Oxyhémoglobin aus Génseblut wurde nach der Vorschrift von Abderhalden?

L J. Valer, diese Zeitschr. 190, 444, 1927.
2 Zeitschr. f. phys. Chem. 59, 165, 1909.

— 131 —



366 E. Timér:

und Medigreceanu hergestellt, indem ich die gewaschenen Blutkérperchen
mit dem doppelten Volumen Wasser bis zu 37° C erwirmte, wobei es zur
Abscheidung eines gallertartigen Niederschlags kam. Von diesem wurde
abfiltriert und das Filtrat wie oben behandelt. Schweinehidmoglobin habe
ich nach Ot#tos' Vorschrift dargestellt. Die gewaschenen Blutkérperchen
wurden mit '/, Volummen Wasser auf 40 bis 50° C erwdrmt, sodann wurde
filtriert, das Filtrat abweichend von Ottos Vorschrift mit Ather und endlich,
wie gewdhnlich, mit Alkohol behandelt. Oxyhédmoglobin aus dem Blute
je eines Fuchses und Esels konnte it derselben Leichtigkeit wie aus Hunde-
blut dargestellt werden.

Soweit es anging, wurde jedes Oxyh&moglobin noch zweimal in der
Kilte unter Alkoholzusatz umkristallisiert und so der Schwefelbestimmung
zugefiihrt. In einzelnen Fallen (siehe hieriiber die betreffenden Tabellen)
wurde auch die erste, in anderen Fillen auch die sechste Kristallisation
gepriift.

Der Schwefelgehalt wurde nach der von Valer auch in seinen Einzel-
heiten beschriebenen Methode von ter Meulen? bestimmt, daher ich mir
dessen Schilderung eriibrigen kann und bloB erwihnen will, daB3 25 %iges,
von Kahlbaum bezogenes Platinasbest, von dem ich annahm, dal es sich
besser als das selbstangefertigte bewahren wiirde, sich als véllig unbrauchbar
erwies und daf3 in zwei damit an Cystin ausgefiihrten Versuchen gar kein
Schwefelwasserstoff von der Lauge in der Vorlage aufgefangen wurde.
Uber die Ursache dieser Erscheinung kann weder ich, noch konnte auf
mein Befragen die chemische Leitung der Weltfirma Auskunft geben.

Um mich von der Reinheit der auf ihren Schwefelgehalt hin zu priifenden
Prédparate zu iiberzeugen, habe ich meistens auch ihren Eisengehalt, und
zwar nach dem Willstdtterschen® Verfahren bestimmt. Die betreffenden
Daten sind jeweils in die entsprechenden Tabellen eingetragen und weisen
zwar ab und zu Abweichungen von den aus der Literatur bekannten guten
Durchschnittswerten auf, doch niemals in dem Sinne oder in solchem
Grade, daB die von mir gefundenen Unterschiede in Schwefelgehalt auf
eine durch den abweichenden Eisengehalt aufgedeckte Verunreinigung des
Hamoglobins zuriickgefiihrt werden kénnten.

B. Ergebnisse meiner Versuche.

1. Katzen-, Rinder- und Pferdeoxyhdmoglobin.

Vor allem soll iiber den Schwefelgehalt von Katzen-, Rinder- und
Pferdehdmoglobin berichtet werden, um die Valerschen Angaben zu
iiberpriifen; denn stimmen meine Ergebnisse mit den ihrigen iiberein,
so beweist dies nicht nur, da8 unser beider Bestimmungen richtig durch-
gefiihrt sind, sondern auch, dal meine weiter unten zu besprechenden,
an Hundehdamoglobin erhobenen recht merkwiirdigen Ergebnisse
ebenfalls richtig sind. Die Ergebnisse dieser kontrollierenden Versuche
sind in Tabelle I zusammengestellt.

1 Zeitschr. f. phys. Chem. 7, 59, 1833.

2 H.ter Meulen, Receuil des travaux chimiques des Pays-Bas 41,
4. Serie, 3. Abt., 2, 1922.

3 R. Willstdtter, Ber. d. deutsch. chem. Ges. 83, III, 1152, 1920.
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Tabelle I.
- Schwefelbestimmung Eisenbestimmung
% Nr. | Analysierte Schwefel gefundea || Analysierte | Eisen gefunden K;,',sé:l,}"
& Sub Substanz
g mg o g mg %o nte
Vol o204t 2404 1 096 | om0 | 258 | 0339 | 8
0,965
VI 0,2570 2,493 0,97
0,2590 2,486 0,96 0,7500 2,52 0,336 3
E \‘\ 0,2320 | 2,250 097
%] 1'\ 0,97
Vi 0,2550 2471 0,97
\! 02800 | 5435 | o097 | Om00 | 246 | 0333 | 2
| 0,97
VI | 02592 | 2446 | 097 | 5
0,2509 2,434 0,97
0,97
Gesamtmittel: | 0,97
v 0,2504 1,502 0,69
0,2202 1,299 0,59
0,2146 1,288 0,60 0,7500 2,51 0,335 3
0,2318 1,368 0,59
0,2574 1,519 0,59
; 0,59
VI 0,2276 1,366 0,60
e 02036 | 1171 | 0,58 2
= \ 0,59
i | 0,2472 \ 1,423 0,57
v 0,2457 1,414 0,57 1
0,2496 1,423 0,57
0,57
0,2654 1,486 0,56
0,2502 l‘ 1,451 0.58 0,7460 2,59 0,335 4
0,57
Gesamtmittel: | 0,68
VIII 0,2538 1,%28 0,46
0,25 1, 0,49 ;
| 0,256 1,194 0,48 0,7495 2,47 0,329 3
0,2510 1,128 0,45
0,47
2 IX 0,2466 1,195 0,48
2 0,2652 1,309 0,49 0,7115 2,39 0,336 3
A 02284 | 1,178 | 051 |
0,49
XIIT j| 0,2530 1,168 0,46 1
0,2606 1,190 0,46 4
0,46
Biochemische Zeitschrift Band 202. 24
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Tabelle I (Fortsetzung).

N Schwefelbestimmung Eisenbestimmung
5 Nr. ||Analysierte Schwefel gefunden | Analysierte| Eisen gefunden || Kristallis
it Substanz Substanz | sation
g mg . %0 g mg | % nte
Xiv | 0274 | 1208 | 051 |
02444 | 1062 | 045 | 1
02524 | 1155 | 046
047
0,2574 1,120 0,45
0,2550 1,421 (0,56) | 6
02550 | 1184 | 0.46
02554 | 1229 = 048

0,47
Gesamtmittel : 0,47

XII | 02240 1,416 0,58
0,2316 1,363 0,59
0,2390 1,315 0,55
0,2252 1,110 | (0,499) | 0,6120 | 2,06 | 0,336 3
02136 1,061 0,52
0,2158 1,246 0,58
0,2170 1,247 0,57
0,57
X || 02398 | 1374 | 057 |
0,2268 1,283 0,57 0,6290 | 2,11 | 0,335 2
0,2548 1421 | 0,56

0,57
XI | 02498 1,389 | 0,56

02214 | 1237 | 056 7515 | 254 3
02492 | 1420 | o057 | O ’ 0,558

02622 | 152 | 058
0,57 ‘
XV | 02500 | 1,379 | 055 | 0.7530 |
02660 | 1510 | 0,57 0,750 |

" 0,56
02594 | 1,434 0,55 N
02300 | 1,362 057 | 07545
0,56
Gesamtmittel : 0,67 I

Pferd

»
ot
Y

0336 | 1

250 | 0,381 | 6

Auf Grund der Tabelle I und nachfolgender Zusammenstellung

L Valer J Eigene Versuche
Katze . . . . ... 097 | 097
Rind. . . . . . .. 0,58 | 0,58
. 0,57 0,57
Pferd { 047 | 047

kann ich die Valerschen Angaben beziiglich des Schwefelgehalts von
Katzen-, Rinder- und Pferdehdamoglobin vollinhaltlich bestétigen;
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allerdings mit dem Bemerken, dal von den sieben Pferden Valers nur
eines einen geringeren Schwefelgehalt als die tibrigen aufwies, wihrend
von meinen acht Pferden vier den groferen, vier andere aber den
kleineren Schwefelgehalt hatten. Dies bedeutet wohl keinen prinzipiellen
Unterschied zwischen unser beider Befunden, da ja diese Bestimmungen
an einer noch weit grofleren Zahl von Pferden ausgefiihrt werden
miiften, um sicher zu entscheiden, was Zufall und was die Regel ist.
Wie dem auch immer sei, die Ubereinstimmung zwischen den friiheren
und diesen neueren Versuchsreihen ist eine derart vollkommene, daf
auch den nachstehenden an Hundehdmoglobinen ausgefiihrten Be-
stimmungen volles Vertrauen geschenkt werden kann.

2. Hundeoxyhdmoglobin.

Vorerst soll iiber den Schwefelgehalt des Oxyhdmoglobins von
zwolf Hunden berichtet werden, die eigentlich zu anderen Versuchs-
zwecken gedient hatten, und denen das Blut nach beendetem Versuche
zur Hadmoglobingewinnung entnommen wurde. (Die Hunde waren
durch Kurare gelihmt und ihre Lungenatmung wurde Stunden hindurch
kiinstlich mittels des H. H. Meyerschen Apparats unterbalten. Der
Schwefelgehalt des Kurares wurde in eigens hierzu ausgefiihrten Ver-
suchen bestimmt und so gering befunden, daf diesbeziiglich keine
Bedenken obwalten kénnen.)

Die Ergebnisse dieser Versuche sind in Tabelle II zusammen-
gestellt, und es geht aus ihnen hervor, daB am Hundehimoglobin
viererlei Schwefelwerte vorkommen, wie dies auch von Valer gefunden
wurde.

Zur Erklarung dieser Erscheinung dachte ich zunichst an die
Méglichkeit, dafl die Unterschiede durch die verschiedene Ernihrungsart
der Hunde bedingt sein konnten. Um dies zu entscheiden, lieB ich drei
Hunde durch 10 Tage hungern, zwei andere fiitterte ich 5 Tage lang
mit 500 g Fleisch téglich, einen sechsten Hund hielt ich aber 10 Tage
lang bei reichlicher N-freier Kost, bestehend aus Fett und Stérke.

Die Ergebnisse dieser Versuche entsprachen aber, wie aus Tabelle TII
hervorgeht, durchaus nicht der von mir gehegten Erwartung. denn
weder an den drei hungernden, noch an den zwei mit Fleisch gefiitterten
Hunden gab es eine Ubereinstimmung im Schwefelgehalt ihres Hamo-
globins; und sehen wir von den etwas abweichenden, vielleicht fehler-
haften Werten der N-frei ernihrten Hunde ab, so wiederholen sich
hier dieselben vier oben erhaltenen Werte. Es 1iBt sich also sagen,
dal der Schwefelgehalt des Hdimoglobins von der Art der Erndhrung
unabhdngiy ist.
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Tabelle I1.
- Schwefelbestimmung E senbestimmung
é Nr. Asnuallzri:rzte Schwefel ge'unden '\g:g;;irztv Eisen gefunden K;iséf)l,‘,i'
g mg ‘ %o g mg 1 %o nte
VI | 02513 | 1,533 061 | ‘
02507 | 1,500 060 | ;
02654 | 1664 063 07603 | 255 | 0,33 3
0,2580 | 1,548 0,60 1
0,61 }
|
VIII | 0,2486 1,417 0,57 j ‘
0,2500 1,550 0,62 ;
02490 | 1,444 0,62 0,753 2,49 | 0,330 3
02669 | 1,596 0,60 |
02310 | 1,386 0,60 | ! |
061 | : '
IX || 02760 | 1,658 o,eg
02229 | 1,404 0,6 ; 1
02607 | 1642 061 0,7636 | 243 = 0331 | 3
02532 | 1,610 0,63 | i‘
0,617 | I
| I
XII || 0,2544 1,520 0,61 | I
B 02562 | 1,546 0,61 0,767 2,49 | 0325 | 3
e 02310 | 1482 | 062 f
E 0,61 < ’
=
< || xmx| og2s56 | 1,558 | 0,61
2 02706 | U648 | 061 0,766 2,54 | 0330 | 3
5 061 | |
g |l xiv| 02496 | 1528 | o061 | \ k
g 02776 | 1,741 0,63 0,370 123 | 0333 | 3
= 02200 | 1,374 | 0860 \ \‘
0,61 ! I
| il
XV | 02588 | 1,518 0,60 | |
02710 | 1680 | o2 | OT6L | 288 l\ 0,333 | 2
0,61 I '\‘
Gesamtmittel: 0,61 \ l
v [ 02520 | 1,789 0.69 | !
02474 | 1,732 0,70
02687 | 1,760 0,67 0,735 244 | 0,832 3
02530 | 1,748 0,69
02514 | 1,741 0,69
0,69
VII | 02494 | 1,630 0,66
02476 | 1,733 0,70
0,249) | 1,682 0,68
02486 | 1715 0,69 0,745 951 | 0,337 3
02430 | 1,725 0,71
02710 | 1,924 0,71
69
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Tabelle II (Fortsetzung).

Schwefelbestimmung Eisenbestimmung
7 . .
é Nr. As!:fgg'ﬂle]l:e‘ Schwefel gefunden Asnlfézzzrzte Eisen gefunden K;;:;‘:L]"
g ’ mg ‘ % g mg I nte
X || 02490 | 1691 | 068
| 02480 | 1,715 0,69
_ \ﬁ 0,2576 | 1,709 0,67 0,781 2,55 0,326 3
o I 0,2290 \ 1,580 0,69
B 02010 | 1411 0,70
Z 0,69
9 Gesamtmittel: | 0,69
2l x1 0,2674 | 1542 | 0,58
e 02516 | 1392 | 056 | 07515 | 247 | 0329 | 3
! 0,2685 | 1542 | 057 \‘
= ‘ 057 |
XVI | 02532 | 1320 | 052
O3o6 | Lms | 030 \‘ 0766 | 253 | 0330 | 3
l ‘ 051 |
Valer gab! der Meinung Ausdruck, ,,..., daB im Hundeblut zwei
oder mehrere Hamoglobine enthalten sind, die sich nur beziiglich ihres
Schwefelgehalts voneinander unterscheiden.... Ich kam nun auf

diesen Gedanken zuriick und baute ihn wie folgt weiter aus: Unter
den Hunden, bei denen ja KérpergroBe, Form des Kopfes, der Extremi-
titen, der Behaarung usw. solche Verschiedenheiten aufweisen, wie
kaum bei einem anderen unserer Haussiugetiere, gibt es bekanntlich
zahlreiche Rassen, deren Vertreter auch durch den Sachunverstindigen
oft auf den ersten Blick erkannt werden kénnen. Daneben gibt es aber
namentlich unter den zu den Versuchen am leichtesten zugénglichen
Tieren eine Anzahl von Bastarden oder Nachkommen von Bastarden,
die verschiedene Rassentypen in sich vereinigen. Ist nun, was ja von
vornherein gar nicht auszuschlieBen ist, je eine Hunderasse oder Rassen-
gruppe durch einen ganz bestimmten Schwefelgehalt ihres Héamo-
globins ausgezeichnet, der in einem einfachen Verhiltnis zum Risen-
gehalt steht, so ist es auch denkbar, daB im Blute der Bastarden
die verschiedenen Hé&moglobine der verschiedenrassigen Vorfahren zu
verschiedensten Anteilen vorkommen, so daf} ein einfaches Verhéltnis
zum Eisengehalt nicht mehr besteht.

Durch die grofle Liebenswiirdigkeit des Herrn Prof. Rajisits an
der Veterindrhochschule in Budapest — wofiir ihm auch an dieser
Stelle bestens gedankt sei — war ich in der Lage, Oxyhdmoglobin aus
dem Blute von zehn rassenreinen Hunden (darunter mehrere mit

11 e, S.454.

24*
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offiziell gebuchtem Stammbaum) zu priiffen. Es handelte sich um zwei

,, Pumi“-Hunde

(spezifisch ungarische Hunderasse) mit Pedigree,

einen Zwergseidenpinscher und zwei kurzhaarige deutsche Vorsteh-

hunde (einen mit Pedigree),

und um

zwel Wolfshunde.

zwei Foxterrier mit Pedigree, einen
., Komondor“-Hund (spezifisch ungarische Hunderassen) mit Pedigree

Tabelle I1I. Hunde.

138

-] Schwefelbestimmung Eisenbestimmung ]
;% Nr Ag&')y;;‘;l‘zfe Schwefel gefunden AS':;!:))S':;‘;T;C Eisen gefunden K:‘::;gi’
e g mg ‘ %o g mg . %l nte
\ \
XVII || 0,2470 1,257 | 0,51 l “
02468 | 1714 | 0,69? ’ |
0,2510 1,195 0,48 ‘
0,2530 1,229 0,49 \
0,2040 1,011 0,50 0,7515 2,49 0,331 ‘ 3
0,2930 1,430 0,49
= 0,2492 1,178 0,47 ‘
2 0,2502 1,258 0,50 ! i
3 02502 | 1282 | 049 \
= 0,49
XVIII;| 0,2506 1,529 0,61
0,2502 1,525 0,61
0,2360 1,389 0,60 0,7120 2,39 0,335 3
0,2484 1,458 0,59 1
0,2502 1,459 0,59 |
0,60 ’
XIX | 0,2122 0,973 0,46 “
0,2346 0,173 0,50
0,2458 1,120 0,46 0,700 2,40 0,342 3
0,1892 0,906 0,48
0,2383 1,193 0,50
0,48
= XX 0,2578 1,560 0,61
& 0,2436 | 1478 | 061
g 0,2176 1,412 0,65 0,766 2,65 0,346 3
) 0,2602 1,574 0,61
0,2228 1,402 0,63
0,61
XXI | 0,2500 1,619 0,65
LR o | e 0w s
0,2590 1,709 0,66
0,66
. (| XXII| 0,2502 1,390 0,56
&g 0,2548 1,365 0,54 3
o 0,2342 1,288 0,55
0,2202 1,210 0,55 \
‘ 0,55 |
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Tabelle 1V.

Rassenreine Hunde.

\’*m *—g‘ﬁ Schwefelbestimmung Eisenbestimmung
] I . ¢ X Kristallis
g {Analysierte|  Schwefel gefunde Analysierte | Eisen gefunden :
ﬁ ‘ N ’ Sub)s,tanz it getunden Substanz ————in__. sation
g mg ‘J o g mg i %o nte

( XXII | 02500 | 1418 | 057
02270 | 1282 | 057
02592 | 1301 | 052 0,7110 | 239 | 0,336 || 3
02498 | 1418 | 057

wPumi*
Rl

| | 0242 | 1463 | 057
I 0,56
| 1
. ( XXIV | 02500 | 1418 | 057
[ 02518 | 1373 | 085 | oos0s

249 | 0340 | 3

,Pumi

0,2500 1,425 0,57
0,2786 1,669 0,59

|

02502 | 139 | 0,56
02522 | 1438 | 057
02500 | 1368 | 056 06500 | 219 | 0,337 | 3
02484 | 1357 | 056
”‘ 02486 | 1407 | 057

|
|
|
XXV J
/

XxvI | 02488 | 1,182 | 0472

Vorstehhund
—_—

E | 02310 | 1317 | 0572
2 I 02496 | 1,647 0,66? |
= | 02524 | 1450 | 057 | 03675 | 124 | 0336 | 3
7 | 02482 | 1405 | 0,57
S 02462 | 1454 | 0,58 \
02690 | 1438 | 0,57 \
y 0,57
|
S( XXVIL | 02500 | 1482 | 057 }
2 | 02498 | 1424 | 057 |
£ 02518 | 1435 | 057 | 07505 | 249 | 0,331 | 1
g \ 02504 | 1390 | 0,56
£ 02496 | 1428 | 057 |
i 057 |
(| XXVIT| 02502 | 1427 0,57 |
g \ 0,2498 | 1,438 0,57 !
& 02500 | 1425 | 057 < ;
£\ 02474 | 1419 | op7 | 07885 | 244 1 0338 3
<l 02480 | 144 | 057 ‘
) 0,2675 | 1,525 0,57 &, ‘
L 0,57 H
5 XXX | 02452 1,398 ! 0,57 JU |
£ 10,2540 | 147 0,58 .
%{ | 0’2500{ Uats | omr oy 0% | 179 o0 | 8
g \ 02740 | 1578 | 0,57 H 1
0,57 ‘ |
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Tabelle IV (Fortsetzung).

- ‘ Schwefelbestimmung Eisenbestimmung
i Nr. | Analysierte| Schwefel gefunden | Analysierte| Eisen gefunden | Kristallis
fis Substanz ; Substanz | ——— sation
g mg %o g mg | 9 nte
S| XXXI ‘ 0,2698 1,517 0,56 J‘
S g 0,2608 1,558 0,58 0,7430 2,61 | 0,338 2
S & 02570 | 1530 | 058 |

0s7 |

XXXII| 02546 | 1512 | 059
02648 | 1477 | 057 .
02536 | 1381 | o5 | 07185 | 237 0,330‘ 3

0,2496 1,398 0,56 |

Wolfs-
hund
e e,

02474 | 1542 | 062 ;
02480 | 1536 | 062 | 07615 | 248 | 0326 | 3
0,2506 | 1,492 | 0,60 !
02580 | L1574 | 061

| | oel | |

! XXIX | 02518 1,511 0,60

,» Komon-
dor¥

Das in Tabelle IV zusammengestellte Krgebnis dieser Unter-
suchungen ist lehrreich, ja iiberraschend, entsprach aber durchaus nicht
dem, was ich erwartete. Das Uberraschende und Unerwartete war, daf3

a) obzwar in den zehn Tieren sechs Rassen vertreten waren, mit
einer einzigen Ausnahme der Schwefel im Oxyhdmoglobin aller Tiere
denselben Wert hatte;

b) dall die neun iibereinstimmenden Werte iddentisch sind mit
dem, den wir ohne Ausnahme an allen Rindern und teilweise auch an
Pferden fanden;

¢) dafl der eine abweichende Wert ein solcher ist, dem wir an
den nicht rassenreinen Hunden (Tabelle II) sehr haufig begegnet haben;

d) daBl ein hoher Schwefelgehalt, der, mit einem niedrigeren
vermischt, den in der Tabelle II verzeichneten Gehalt von 0,69 9,
ergeben haben kénnte, nicht gefunden wurde.

Es sind dies lauter Umsténde, die durch gegenwirtige Arbeit nicht
geklart werden konnen. Ja, es ergeben sich weitere neue Fragen, auf
die ich bloB hinzuweisen vermag, die aber zu beantworten, ich nicht
in der Lage bin. Wenn man nidmlich an dem Gedanken festhilt, daf3
es sich bei den nicht rassenreinen Hunden um Gemische von Himoglobinen
mit verschiedenem Schwefelgehalt handelt, so ist es ganz und gar un-
verstindlich, warum man auler dem fiir das Rind, das Pferd und fur
den rassenreinen Hund charakteristischen Werte, 0,57 oder 0,589,
immer wieder auf die Werte 0,69, 0,61 und etwa 0,509, und nur auf
diese stofit, die ja auch von Valer gefunden wurden ?
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Valer i Eigene Versuche

0,70 0,69 0,65
0,61 0,611 v 0,60
0,57 0’57} Tabelle II 0’55I Tabelle TII
0,51 L 051 0,49

Logischerweise miilte man, wenn wirklich eine Mischung ver-
schiedener Hamoglobine vorliegt, alle moglichen Werte zwischen dem
hochsten und dem niedrigsten erhalten. Daraus aber, daf} dies nicht
der Fall ist, kann man folgern, dafl beziiglich des Anteils, in dem je
eine Hamoglobinart zum Gemisch beitrigt, drei ganz bestimmte Pro-
portionen vorhanden sind, die weder iiber-, noch auch unterschritten
werden kénnen. Ist diese Annahme richtig, so miifite es auch mindestens
je eine bisher allerdings nicht bekannte Hundeh&moglobinart mit sehr
hohem und sehr niedrigem Schwefelgehalt geben, die als Beimischung
zu anderen Hémoglobinen, die tatséchlich gefundenen hohen bzw.
niederen Werte 0,69 bzw. 0,519, ergibt.

3. Schwefelgehalt einiger seltener dargestellien Oxyhdmoglobine.

Dall der an allen Rindern, vielen Pferden und beinahe an allen
rassenreinen Hunden gefundene Wert von 0.58 bzw. 0,57 9, Schwefel,
aus dem sich, wie bereits von Valer erwihnt wurde, ein Verhdltnis

Abb. 1. Oxyhidmoglobin aus Eselsblut.
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zwischen Eisen und Schwefel = FeS, errechnen 1df3t, auch fir andere
Tjerarten charakteristisch ist, geht aus nachstehender Tabelle V hervor,
in der der Schwefelgehalt des prichtig kristallisierenden Oxyh&mo-
globins von einem Esel und einem jungen Fuchs (das Blut beider,
sowie auch die photographische Aufnahme verdanke ich abermals
Herrn Prof. Rajisits), weiterhin zweier Schweine zusammengestellt ist
und an allen vier Praparaten 0,57 bzw. 0,58 %, betrug.

Abb. 2. Oxyhiamoglobin aus Fuchsblut.

Lehrreich sind auch die in dieselbe Tabelle eingetragenen, an
Oxyhimoglobin von vier Génsen ausgefiihrten Schwefelbestimmungen.
Mit Ausnahme des Génsehdmoglobins Nr.II, von dem blo eine
Analyse vorliegt, zeigen die iibrigen in guter Ubereinstimmung einen
zwischen 0,71 bis 0,729, liegenden Mittelwert, der nicht stark von
dem abweicht, der auch an einer Anzahl von nicht rassenreinen Hunden
vorkommt: 0,70%, bei Valer, 0,699, bei mir. Sollte die Schwefel-
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Tabelle V.
- Schwefelbestimmung Eisenbestimmung
B | N | Amie] | shweld selvoden gt Bien gefunden | F "
g mg %o g mg %/ nte
2 0,2480 | 1,472 0,59
g! Oos09 | 1469 P 08570 | 1,12 | 0,33 1
= B )
0,58
= f 0,2600 | 1,482 0,57
3 0,2450 | 1,396 0,57 0,7520 | 250 | 0,333 2
l 02550 | 1298 | 057
0,57
o I | 02562 | 1478 0,58 07610 | 253 | 0,332 1
g I 02558 | 1487 0,56
= 02412 | 1379 0,57 07500 | 248 | 0,33 1
w 02767 | 1516 0,56
0,57
I || 02572 | 1,699 0,68
02570 | 1,789 0,70 03550 | 127 | 0,857 1
02536 | 1875 0,74
071 |
. II | 01504 | 1,022 0,68 1
g ur | o280 | 1,771 0,70
01530 | 1390 | 071 1
0,705
v 02524 | 1,776 0,70
0,2490 | 1,827 0,73 07550 | 257 | 0,340 1
02412 | 1,737 0,72 |

bestimmung, am Oxyhimoglobin einer grofieren Zahl von Génsen aus-
gefithrt, zum selben Ergebnis fithren, so stiinden wir vor einem weiteren
Ritsel, denn auch dieser ist ein Wert, aus dem sich kein einfaches
Verhiltnis zwischen Schwefel und Eisen berechnen 148t.

4. Cystin im Hdmoglobinmolekiil.

Wie bereits von Valer berechnet, 1aft sich fir die Hémoglobine
mit dem Schwefelgehalt von 0,58 bzw. 0,97 %, auf Grund ihres Eisen-
gehalts ein Mindestmolekulargewicht von etwa 16,500 und ein durch
einfache Zahlen darstellbares Verhiltnis zwischen Eisen- und Schwefel-
gehalt berechnen, namlich: FeS; bzw. FeS;.  Hieraus folgt noch nicht,
wieviel bzw. ob aller Schwefel im Hémoglobin in Form von Cystein (Cystin)
enthalten sei. Wohl geht dies aber aus folgender Berechnung hervor.
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Dem Cystein kommt ein Molekulargewicht von 121 zu; folglich ent-
spricht dem Hémoglobin mit dem

) _ 121. 0,58 ,

Schwefelgehalt von 0,589, ein Cysteingehalt von Tyg & 2,18 9,

121. 0,97

0,97% » s gy = 3,64 %.

29 R}

Das aus dem Cysteingehalt berechnete Mindestmolekulargewicht
betrigt dann

fiir 2,189, Cystein 121.100 5550,
: 2,18
3,649, 121 100 aq0s.
. 3, ’ 3.64

Da sich aber aus dem KEisengehalt ein Molekulargewicht von 16500
berechnen 140t, ist es klar, daBl sich auch aus dem Cystein berechnet ein

Molekulargewicht von 3. 5550 = 16650,
5.3335 = 16625

s I8

ergibt; also genau dasselbe wie aus dem S-Gehalt allein. Durch diese
vollkommene Ubereinstimmung ist sicher erwiesen, daf im Hdmoglobin-
molekiil aller Schwefel in Form von Cystein enthalten ist.

Fithrt man dieselbe Berechnung fiir Cystin durch, so ergibt sich
folgendes. Dem Cystin kommt ein Molekulargewicht von 240 zu,
folglich entspricht dem Himoglobin mit dem

240 . 0,58

Schwefelgehalt von 0,58 9, ein Cystingehalt von --- i = 2,199,
0
240 . 0,97
. » 097% o, . o e = 367%.

Das aus dem Cystingehalt berechnete Mindestmolekulargewicht
betragt dann

fiir 2,199, Cysti 240 100 10959
ir 2,199, Cystin 519 = ,
240 . 100
o 367% . Gy = 6540.
3,67 % 3.67 6540

Da sich aus dem Eisengehalt ein Mindestmolekulargewicht von 16500
ergibt, so muf} sich, aus dem Cystein berechnet,

ein Molekulargewicht in der Héhe von 10959 .3 = 32900,
6540 .5 = 32800

s EX] 33 EE] 33 L3

ergeben, also das Doppelte der aus:Eisen, Schwetfel und aus Cystein
berechneten Zahl.
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Die Ergebnisse obiger Versuche lauten kurz zusammengefallt
wie folgt.

Den Befund von Valer, wonach in Hémoglobin von Katzen 0,97 9,
in dem von Rindern 0,58 %, Schwefel enthalten sind, kann ich vollstandig
bestitigen; letzteren fand ich auch an der Hifte der untersuchten
Pferde. Aus obigen Werten 1alt sich ein Verhéltnis von Fe: 8; bzw.
FeS; berechnen.

Priift man Himoglobin von Hunden ohne Auswahl, wie sie eben
den Instituten geliefert zu werden pflegen, so erhilt man selten obigen
Wert von 0,58 9,; weit haufiger solche, aus denen sich kein einfaches
Verhéltnis zwischen Eisen- und Schwefelgehalt berechnen 1aft. Diese
Werte sind 0,70, 0,61 und 0,50 9,, merkwiirdigerweise dieselben, die
auch von Valer gefunden wurden.

Prift man hingegen Hamoglobin von rassenreinen Hunden, so
erhilt man {iberwiegend die Zahl 0,57 %, (FeS;), ebenso auch am Esel
und am Fuchs. Im Hamoglobin von Génsen sind 0,71 9%, Schwefel
enthalten.

Im Hémoglobin mit 0,58 bzw. 0,97 % muf, wie die Berechnung
ergibt, aller Schwefel in Form von Cystein (Cystin) enthalten sein.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn Prof.
Paul Hdri ausgefiihrt.
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Beitriige zur Physiologie iiberlebender Siugetierherzen.

V. Mitteilung:
Uber den Zuckerverbrauch der iiberlebenden Herzen von normalen Katzen.

Von
Georg Ambrus.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der koénigl. ungar. Universitat
’ Budapest.)

(Eingegangen am 26. Oktober 1928.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Vor einiger Zeit wurde von mir! und von 4szddi? gezeigt, dafl
der auf die Gewichtseinheit reduzierte Zuckerverbrauch iiberlebender
Katzenherzen erheblich grofler ist, als von weitaus den meisten fritheren
Autoren gefunden wurde; gleichzeitig auch, dal, wenn man diese
Versuche in drei je einstindige Perioden geteilt ausfithrt, der groBte
Zuckerverbrauch beinahe immer auf die erste Periode entfallt, und zwar,
wie ich vermutete, infolge der rasch zunehmenden Ermiidung der
unter durchaus nicht physiologischen Verhéltnissen arbeitenden Herzen.

Nachdem inzwischen der Zuckerverbrauch der iiberlebenden
Herzen verschiedentlich vorbehandelter Katzen bestimmt wurde,
ergab sich die Notwendigkeit, obige Befunde, die ja insgesamt nur
an den Herzen von neun normalen Xatzen erhoben wurden, durch
eine groBere Anzahl von Versuchen zu verifizieren.

Ich habe diese Versuche in demselben modifizierten Locke-Rosen-
heimschen Apparat und anscheinend unter denselben Versuchs-
bedingungen ausgefithrt, erhielt aber trotzdem von den obigen teilweise
abweichende Resultate, die in nachstehender Tabelle 1 zusammen-
gestellt sind, wihrend alle {ibrigen Versuchsdaten in der General-
tabelle am Ende des Textes enthalten sind.

L G Ambrus, diese Zeitschr. 185, 442, 1927,
2 J. Aszddi, ebendaselbst 185, 450, 1927.
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Tabelle I.
H Zuckerverbrauch pro Std. und g Feuch Zuckerverbrauch pro Std. und g
tro:lr:n: Herztrockensubstanz ?-‘Il:rzt:es des feucht gewogenen Herzens
Nr. || gowicht Periode 1 | Periode 2 | Periode 3 || €6Wicht || Periode 1| Periode 2 | Periode 3
g mg mg mg . g mg mg mg
95 || 2,779 51 40 36. 21,55 6,5 6,2 46
94 || 2,643 43 44 52 20,30 5,6 5,8 6,8
106 || 2,627 58 57 36 20,30 7,6 7.4 4.7
99 || 2,157 43 46 42 16,00 5.8 6,2 b7
101 || 1,907 67 79 87 13,90 9,3 10,9 11,9
100 || 1,821 63 49 40 16,40 7,1 5,6 45
98 || 1,560 b4 58 56 13,05 6,5 7,0 53
97 || 1,347 52 68 70 11,35 6,2 8,2 84
104 || 1,322 50 44 25 11,40 5,8 5,1 2,9
93 || 1,243(?) 57(?) 85(?) 52(?)| 16,30 (?) 44(?) 6,5(7) 4,0(?)
105 || 1,229 76 48 73 9,20 10,1 6,4 9,8
102 || 1,213 93 111 93 10,50 10,8 12,6 10,8
108 || 0,983 51 80 53 7,90 6,4 10,0 6,6
96 || 0,922 79 95 | 56 7,15 10,2 12,3 73

A. Gesteigerter Zuckerverbrauch in der zweiten Periode.

Wie aus Tabelle I zu ersehen. war im Gegensatz zu unseren ilteren
Befunden, in sechs von insgesamt 14 Versuchen der Zuckerverbrauch
in der zweiten Periode grofler als in der ersten. in anderen drei Ver-
suchen sogar in der dritten Periode grofler als in den beiden voraus-
gehenden, und nur in fiinf Versuchen in der ersten Periode am groften.
Dab es sich hierbei um einen Zufall handeln kénnte, war wohl kaum
anzunehmen. Weit wahrscheinlicher ist es, daB ein versuchstechnischer
Unterschied zwischen fritheren und spéteren Versuchen vorliegt, wie
es sich auch tatsidchlich, allerdings nur auf Umwegen herausgestellt hat.

In einer weiteren Mitteilung hat namlich dszdd¢! berichtet, dafl
in seinen spiteren Versuchen 74 bis 80 (pankreasdiabetische Katzen)
der Zuckerverbrauch genau so wie in den &lteren Versuchen in der
ersten Periode, hingegen in seinen Versuchem 81 bis 86 (an mit Insulin
vorbehandelien diabetischen Katzen ) in der zweiten Periode am stiirksten war.
Uber die mutmaBliche Ursache dieser Krscheinung hatte sich Adszdds
sehr vorsichtig gedullert und, indem er auf gewisse Moglichkeiten
hinwies, hinzugefiigt: ,,dies sind aber nur miflige Annahmen, und es
ist besser, uns zunéchst auf die Registrierung der oben erdrterten
Tatsache zu beschrinken. Wie sehr diese Vorsicht am Platze war,
erhellt daraus, daB sich alles weit einfacher und natiirlicher erklaren
143t.  Ordnet man namlich alle an iiberlebenden Katzenherzen in
unserem Institut ausgefiihrten Versuche nach dem Zeitpunkt, wie sie
zur Ausfithrung kamen, so ergibt sich folgendes.

L J. Aszodi, diese Zeitschr. 192, 14, 1927.
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Periode mit dem
Versuch Zeitpunkt Katze groBten Zuckers
Nr. verbrauch
50—52 April bis Mai 1925 normal 1
63—69 Mai bis August 1926 normal 1
74—80 Mai bis Juli 1926 pankreasdiabetisch 1
87—92 Juli bis Septbr. 1926 | normal, mit Insulin be- 1
handelt
81—86 November 1926 pankreasdiabetisch, mit 2
Insulin behandelt
Unversffentlicht || Dezember 1926 bis schilddriisenlos 2
Dezember 1927
Hier mitgeteilt || Januar 1927 und normal 2
Mai bis Juni 1928

Es mul also in jedem Versuche, vom November 1926 angefangen,
zwischen erster und zweiter Periode irgend etwas in anderer Weise,
wahrscheinlich besser, ausgefiibrt worden sein, als in den fritheren
Versuchen; und da kann es sich offenbar nur um gewisse Handgriffe
bei dem von uns stets geiibten Tausch der Durchstromungsflissigkeit
zwischen je zwei Versuchsperioden handeln. Bei diesem Tausch
mul} ndmlich das Herz aus dem Apparat erst herausgenommen, dann
wieder in den Apparat eingesetzt werden, wobel ihm in erster Reihe
die Gefahr einer Luftembolie droht, die ja durchaus nicht alle seine
Gefille betreffen mufl, daher es noch lebensfdhig, wenn auch in seinen
Umsétzen geschwiicht, bleiben kann. So sicher es nidmlich gelingt,
den Apparat vor dem ersten Versuche. wo beliebige Zeit zur Vor-
bereitung zur Verfiigung steht, in allen seinen Teilen von Luft frei-
zubekommen, so schwierig ist es, den ganzen komplizierten Apparat
in den wenigen Minuten zwischen zwei Perioden wieder so anzufiillen,
dafl er auch von kleinsten Luftblasen frei bleibe. Es ist nun klar, da
dies spiter, bei groferer Ubung, besser als frither gelungen ist, womit
in plausibler Weise erklért ist, warum in den fritheren Versuchen, wo
wir diesen Umstdnden noch keine geniigende Aufmerksamkeit ge-
schenkt hatten. der Zuckerverbrauch in der zweiten Periode abfiel,
in den neueren Versuchen aber nicht. Ungekldrt bleibt aber noch der
Umstand, warum in diesen spéteren Versuchen der Zuckerverbrauch
in der zweiten Periode sogar gesteigert ist? Der Momente, durch die
sich dies erkldren lieBe, gibt es so manche; doch laBt es sich zurzeit
noch nicht entscheiden, welches unter ihnen das ausschlaggebende ist.
So unterliegt es keinem Zweifel, dafl das Herauswélzen des Herzens
aus der erdffneten Pericardialhohle, das Aufsuchen des Aortenbogens,
das Einbinden der Kaniile in den Aortenstumpf, das Auswaschen der
letzten Blutspuren aus den HerzgefdBlen, die kaum zu vermeidende
Abkiihlung des Herzens wihrend dieser Manipulationen usw. auf das
Herz schidigend einwirken kénnen, und wenn auch nicht seine mechani-
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schen Leistungen, doch seinen Zuckerverbrauch am Beginn der ersten
Periode beeintrachtigen konnen. In der ersterwiahnten Mitteilung von
Aszddi ist die Diskrepanz dieser beiden Leistungen des Herzens
wie folgt hervorgehoben: ., Der Zuckerverbrauch iiberlebender Saugetier-
herzen steht in keinem Verhéltnis zur sichtbaren Stirke der Herz-
aktion (Frequenz, Art der Kontraktion)*. Es kann aber auch sein, dafl
das Herz in der ersten Periode, nachdem es erst kurz vorher dem
lebenden Tiere entnommen wurde, sich noch im Vollbesitze seines
Glykogenvorrats befindet, daher den Zucker aus der Durchstromungs-
fhissigkeit weit weniger in Anspruch nimmt als spéter in der zweiten
Periode, da sein Glykogen bereits ganz oder zum groBten Teile auf-
gebraucht ist.

Trifft nun eines dieser Momente zu, durch die der Zuckerverbrauch
in der ersten Periode herabgesetzt wird, und fallen, wie mutmaBlich in
unseren spéiteren Versuchen, die stérenden Momente (Luftembolie)
fort, die das Herz in der zweiten Periode beeintrichtigen kénnten, so
mull das Herz in dieser zweiten Periode mehr Zucker als in der ersten
verbrauchen.

B. Der Zuckerverbrauch verschieden groBer Katzenherzen.

In der mehrmals erwdhnten Arbeit von Aszddi wurde gezeigt,
daf es keinen rechten Sinn hat, einen Durchschnittswert fiir den Zucker-
verbrauch iiberlebender Katzenherzen zu berechnen, da kleinere Herzen
verhéltnisméBig weit mehr Zucker als groflere verbrauchen. Weit
richtiger ist es, den Zuckerverbrauch an einer moglichst groflen Zahl
von Herzen von verschiedener Grofle zu bestimmen und die so er-
haltenen Werte nach der Grofe der Herzen geordnet tabellarisch zu-
sammenzustellen. Auch diirfte es richtiger sein, hierbei nicht bloB die
Werte einer einzigen Periode (in der von Aszddi waren es die der ersten
Periode), sondern n jeder Versuchsreihe den hiochsten Wert zu bertick-
sichtigen, ungeachtet dessen, zu welcher Zeit er erhalten wurde. Denn
(immer vorausgesetzt, daB keine Analysenfehler unterlaufen) es ist wohl
anzunehmen, daB fir die Zuckerverbrauchsfahigkeit eines Herzens der
héchste im betreffenden Versuche konstatierte Wert am charakteristisch-
sten ist. In nachstehender Tabelle I wie auch in der Abbildung sind
sowohl die ilteren neun, wie auch die in dieser Mitteilung besprochenen
13 neuen Werte! aufgenommen, und wird durch sie der seinerzeit von
Aszdds aufgestellte Satz, wonach kleine Herzen werhilinismdifiiq west

! Vom Versuch 93 mublte hier abgesehen werden, da, wie aus dem von
allen anderen abweichenden Trockensubstanzgehalt dieses Herzens hervor-
geht, entweder das feuchte Herz oder seine Trockensubstanz fehlerhaft ab-
gewogen wurde (siehe letzten Stab der Generaltabelle).
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Tabelle I1I.

Herzs Zuckesrzgtbragch ' Feuchtes Zuckg:gerbr:luch

Nr. || trockengewicht Hel?zrgockén\;wight Nr. Herzgewicht feucr‘){l?es H'e:zngevgicht
l g mg g mg
69 3,368 38 69 30,0 4.3
95 2,779 51 95 21,55 6,5
9 2,643 52 68 20,4 5,5
106 2,627 58 94 20,3 7,6
51 J 2,270 60 67 18,7 7,3
99 2,157 46 51 17,7 7,9
68 1,975 57 100 16,4 7,1
101 1,907 87 99 16,0 6.2
100 1,821 63 66 148 6.7
66 | 1,751 57 101 13,9 11,9
52 1,588 53 b2 13,8 6,1
65 1,575 56 65 18,7 6,4
98 1,560 58 98 18,05 7.0
97 1,347 70 104 114 5,8
104 1,322 50 97 11,35 8,4
105 1,229 76 50 10,5 7,7
102 1218 11 102 105 | 12,6
50 | 1,128 69 64 10,3 | 9,0
64| 1057 | 88 105 92 | 10,1
103 0,983 w 80 63 85 9,5
96 0,922 | 95 103 7,9 10,0
63 0905 | 89 96 715 12,3

mehr Zucker als groPe verbrauchen, aufs neue bekraftigt. Dabei ist es,
wie vorauszusehen war, von einigen Verschiebungen, die durch den
ungleichmaBigen Wassergehalt der verschiedenen Herzen bedingt
sind, ohne wesentlichen Belang, ob die Reduktion auf die Gewichts-
einheit des feucht gewogenen Herzens oder auf die seines Trocken-
gewichts erfolgt.

DaB es hierbei einige aus der Reihe der iibrigen springende Werte
gibt, ist ebensowenig wunderzunehmen, wie, daff die erwihnte Gesetz-
miBigkeit an den Herzen mittlerer Grofie weniger klar als an den ganz
grofien bzw. ganz kleinen in Erscheinung tritt.
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Beitrige zur Physiologie iiberlebender Siugetierherzen.

VI. Mitteilung:

Uber den Zuckerverbrauch der Herzen schilddriisenloser, sowie normaler
und schilddriisenloser, mit Thyroxin vorbehandelter Katzen.

Von

Georg Ambrus.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitat
Budapest.)

( Eingegangen. am 10. November 1928.)
Mit 3 Abbildungen im Text.

Bei dem bereits seit einigen Jahrzehnten bekannten KinfluB3, den
die Schilddriise auf so manche allgemeine und Spezialfunktionen des
Organismus ausiibt, konnte es von Interesse sein, zu priifen, wie der
Zuckerverbrauch der iiberlebenden Herzen von Katzen sich gestaltet,
denen die Schilddriise entfernt wurde, bzw. auch von Katzen, die im
normalen oder im schilddriisenlosen Zustande vor dem Versuche mit
Thyroxin behandelt wurden.

A. Methodik der Versuche.

Die Tiere, denen die Schilddriise entfernt werden sollte, erhielten vorher
tagelang je 50 ccm Milch, 100 g Fleisch und 100 ccm Wasser. Withrend
dieser Zeit habe ich ibhr Korpergewicht, ihre Ko6rpertemperatur, zeitweise
auch ihr Blutbild beobachtet. Nach Ablauf dieser Beobachtungsperiode
habe ich die Thyreoidektomie unter sorgfdltiger Schonung der Neben-
schilddriisen vorgenommen, was gerade an Katzen nicht leicht war, da die
kleinen weillichen Organe auf beiden Seiten zu zweit an der medialen
Flache der Schilddriisenlappchen unter der Fascie gelegen sind. Das Gewicht
der Schilddriise betrug 0,14 bis 0,96 g.

Nach erfolgter Thyreoidektomie erhielten die Tiere an den drei ersten
Tagen bloB je 100 cem Milch und 50 cemm Wasser. nachher aber dieselbe
Kost wie zuvor. Am sechsten Tage nach erfolgter Operation wurden die
Nahte entfernt.

Anfangs ging eine geringe Anzahl der Tiere an postoperativer Tetanie
zugrunde. Dies kam spiter, nachdem die Technik der Operation,
Assistenz usw. besser klappte, weit seltener, und zwar nur vor, wenn die
Tierc ihre Wunde aufgerissen hatten. Anfangs habe ich Tiere auch an
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Wundeiterung verloren, wahrend spater eiternde Wunden durch Behandlung
mit Vetol! rasch und glatt zur Heilung gebracht werden konnten. Eine
Abnahme der Kérpertemperatur (z. B. von 38 auf 37°C) kam nur vor,
wenn die Tiere lingere Zeit hindurch im schilddriisenlosen Zustande (bis
zum Herzversuche) am Leben gelassen wurden. Ebenso selten war eine
allmidhliche Abnahme des Korpergewichtes, Haarausfall, geringe Fosino-
philie zu beobachten. Eine auffallende Anderung der Psyche sah ich nur
ausnahmsweise, myxédematose Schwellung der Backen nur ein einziges Mal.

In einer anderen Reihe von Versuchen habe ich den ihrer Schilddriise
beraubten Tieren (in einer weiteren Reihe auch normalen Tieren) Thyroxin
durch Einspritzung in eine Vene der hinteren Extremitédten beigebracht.
Zu diesem Behufe stand mir synthetisches ,,Sodium salt of pure Thyroxin‘
von den British Drug Houses, ,,Pure crystalline Thyroxin®“ von
Squibb a. Sons, und das synthetisch dargestellte ,,Thyroxin «Roche»‘‘ von
Hoffmann - La Roche zur Verfligung, wofiir den betreffenden Herren auch
an dieser Stelle bestens gedankt sei. Es wurden, je nachdem ich eine raschere
oder langsamere Wirkung erzielen wollte, 0,6 bis 4,0 mg téglich so lange
verabreicht, bis die erfolgte Intoxikation sich durch die beginnende starke
Abmagerung in der Héhe von 50 bis 100 g pro Tag eingestellt hatte, und
zwar bel einer Kost, die sich sonst stets als hinreichend erwiesen hatte.
Hierzu waren an den verschiedenen Tieren insgesamt 8,8 bis 23,0 mg er-
forderlich. Nun wurde noch 1 bis 2 Tage lang Thyroxin gegeben und dann
der Herzversuch ausgefithrt. Von sonstigen Erscheinungen der Thyroxin-
intoxikation wéren zu erwdhnen: vorubergehend erhdhte Korpertemperatur,
méfige Zunahme der weiflen und méBige Abnahme der roten Blutkorperchen.
Die am Menschen so pragnante Beschleunigung des Pulses konnte bei der
ohnehin sehr raschen Herzaktion des Katzenherzens nicht geniigend genau
festgestellt werden.

Vor der Entnahme ihrer Herzen, die ich verschieden lange Zeit nach
erfolgter Thyreoidektomie vornahm (unten als ,kurzfristige* bzw. ,Jang-
fristige Versuche* bezeichnet), liefl ich die Tiere 24 Stunden lang hungern.
Die Herzentnahme und der Durchstromungsversuch wurden genau in der
Weise vorgenommen, wie dies in einer vorangehenden Mitteilung? be-
schrieben ist. Hier sei nur kurz erwéhnt, dafl ich zur Durchstrémung
125 cem 0,29, Glucose enthaltende Tyrodelosung verwendete und diese
am Beginn jeder je eine Stunde lang dauernden Versuchsperiode erneuert
habe. Der Zuckergehalt der Durchstromungsfliissigkeit wurde nach dem
neueren Bangschen Verfahren bestimmt. Alle auf die Versuchsumsténde
und ihre Ergebnisse beziiglichen Daten sind in den Versuchsprotokollen
und in der Generaltabelle am SchluBl des Textes enthalten; die Be-
sprechung der Ergebnisse erfolgt an der Hand von drei Abbildungen und
finf Texttabellen. In den Tabellen IT bis V ist, wie in den fritheren Mit-
teilungen, der Zuckerverbrauch der drei Versuchsperioden auf 1 Stunde
und auf 1 g feuchtes Herzgewicht bzw. auch auf 1g Herztrockensubstanz
berechnet. In der Tabelle I sind die Ergebnisse aller Versuchsreihen nach
absteigendem Herztrockengewicht geordnet, da auf Grund der Aszédischen?
Befunde bei der Abhingigkeit des Zuckerverbrauchs von der GroBe der
Herzen eine vergleichende Beurteilung des Zuckerverbrauchs unter ver-

1 Vetol-Werke in Budapest.
2 7. Aszédi und G. Ambrus, diese Zeitschr. 188, 408, 1927.
3 Z. Aszédi, ebendaselbst 185, 442, 1927.
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schiedenen Versuchsbedingungen, wie sie in meinen Versuchsreihen gegeben
sind, nur auf diese Weise méglich ist. Auch habe ich aus Griinden, die in
der vorangehenden Mitteilung?! entwickelt wurden, in der Tabelle I be-
ziiglich jedes Herzens jeweils nur den hochsten Zuckerverbrauchswert be-
riicksichtigt, ungeachtet dessen, ob er von der I. oder II. oder ITI. Periode

herriihrt.
B. Die Versuchsergebnisse.
Tabelle 1.
Zuckerverbrauch pro Stunde und Gramm Herztrockengewicht
Herztrockens normalen, sclnllddrusen-
Versuch gewicht normalen " mit Thyroxin mit "I)‘:;I;;)xin
! vorbehandelten
Katzen i Kls:tzen vorbltz:::;flten
Nr. g mg mg g mg
69 3,368 38 ; — — —
96 2,779 51 i — — -
135 2,660 — 61 — —
95 2,643 52 i — — —
107 2,627 58 ' — — —
138 2,505 — ! 48 — —
120 2,480 — [ — 60 —
147 2370 —_ | — — 40
108 2,360 — | — 33 —
144 2,340 — I — — 51
51 2,270 60 | — — —
109 2,250 — — 47 —
146 2,160 ; — — — 79
100 2157 | 46— — —
140 2,106 | — 79 — —
139 2065 | — ‘ 72 — —
153 2060 | — — — 76
149 2,040 — — — 64
150 2,000 — — — 61
68 1,970 57 — — —
110 1,950 — — 68 —
112 1,940 — — 52 —
102 1,907 87 — — —
141 1,882 — 71 — —
136 1,836 — 78 — —
152 1,830 — — — 76
101 1,821 63 — —_ —
121 1,820 — — —
66 1,751 57 — - I =
117 1,720 — — -
119 1,710 — — L=
115 1,700 — — —
151 1,700 - — s
118 1,630 — - I
114 1,620 — — —
118 1,610 — — —
52 1,588 53 — —
137 1,580 —_ 82 —

1 G. Ambrus, diese Zeitschr. 204, 467, 1928.
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Tabelle I (Fortsetzung).

197

Zuckerverbrauch pro Stunde und Gramm Herztrockengewicht
der Herzen von

Versuch Herztrockens normalen, sch1llg$:’sens

reue gewicht normalen mit Thyroxin | poqariisens | mit Thyroxin

Katzen vorble(handelten losen Katzen | vorbehandelten

atzen Katzen

Nr. g mg mg mg mg
65 1,575 56 — — —
148 1,570 — — 80
99 1,560 58 — — —
145 1.390 — — — 82
143 1,370 - — — 93
111 1.370 — — 65 —
98 1,347 70 — — —
105 1,322 50 — — —
106 1,229 76 — —
103 1,213 111 — — —
142 1,170 — — - 124
116 1150 - 24 —
50 1,128 69 — — —
123 1,080 — — 33 —
64 1,057 88 — — —
104 0,983 80 — —
97 0,922 95 — —
63 0.905 89 — — —
122 0.750 - - 59 —

1. Zueclerverbrauch der Herzen thyreoidektomierter Katzen.
a) Kurzfristige Versuche (2 bis 9 Tage) nach erfolgter Thyreoi-

dektomie. Niahere Daten s. in Tabelle II. In den dritten Stab der
Tabelle IT (Schilddriisenlos, kurzfristig).
Zuckerverbrauch pro Stunde Zuckerverbrauch pro Stunde
Herz, und Gramm Ferz: und Gramm
Ver:|| feucht trockens
such|| gewogen | periode 1 | Periode 11 | Periode 111 || #Wicht || Periode I | Periode I | Periode HT
Nr. g mg mg mg g mg mg mg
120 || 17,7 6,9 8.4 41 | 2481 || 496 = 597 | 200
108 || 19,7 3,5 3,9 2,2 2,361 29 . 83 18
109 || 18,8 4,3 51 4.8 2,252 36 |47 40
110 || 17,9 5,0 7.4 6,9 1,954 46 [ 68 64
12 | 174 9,8 58 5,8 1,940 34 56 52
121 || 14,3 4,6 7,1 59 1,819 36 56 46
117 i 14,6 3,8 6,2 42 1,720 32 52 36
119 §| 16,2 5,2 6,1 4,7 1,707 50 57 45
115 || 14,0 4,2 4.4 3.9 1,700 35 37 32
18§ 18,9 3,9 4,6 6,2 1,627 33 39 52
114 || 18,8 47 7,7 3,5 1,616 39 65 30
118 || 14,1 3,1 2,9 39 1,606 27 26 34
111 4§ 13,0 4.5 56 6.8 1,375 43 53 65
116 || 104 2,2 2,6 2,3 1,151 20 27 21
123 8,8 4,0 4,0 0,6 1,075 33 33 5
122 6,70 37 6,1 6,6 0,750 33 55 59
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Tabelle I habe ich die an den Herzen normaler Katzen erhaltenen
Werte aufgenommen, die in der vorangehenden Mitteilung besprochen
waren. Vergleicht man mit diesen die in den fiinften Stab eingetragenen
Werte, die sich auf die Herzen schilddriisenloser Tiere beziehen, so ist
sofort zu sehen, daB an letzteren der Zuckerverbrauch sehr erheblich
geringer ist, wie dies mit noch groferer Klarheit aus Abb. 1 hervorgeht.

DafB, wie stets in derlei Versuchen, Werte vorkommen, die mehr oder
minder stark aus der Reihe springen, tut der feststehenden Tatsache
keinen Abbruch. Um so befremdender ist es, wenn Kopeljanskijl

betreffs des isolierten Herzens findet, daB ,, ... die Exstirpation der
Thyreoidea ... die Fahigkeit, Zucker zu absorbieren. deutlich ver-
mehrt*,

b) Langfristige Versuche (22 bis 57 Tage nach erfolgter Thyreoid-
ektomie). Nahere Daten s. in Tabelle TII. Um zu erfahren, ob der
Zuckerverbrauch der Herzen von schilddriisenlosen Tieren andauernd
herabgesetzt bleibt, oder aber allmihlich zum normalen zuriickkehrt,
habe ich eine Anzahl von Tieren lingere Zeit, bis zu 8 Wochen lang, im
schilddriisenlosen Zustande am Teben gelassen, ehe ich ihnen das Herz
zum Durchstrémungsversuch entnahm. Die Erscheinungen, die hierbei
zur Beobachtung kamen, waren dem Wesen nach dieselben wie in den
kurziristigen Versuchen, allerdings mit gewissen quantitativen Unter-
schieden. Die betreffenden Werte habe ich in Tabelle III eingetragen,
und es geht aus ihnen hervor, daB der Zuckerverbrauch auch hier
herabgesetzt war, jedoch, wenn von dem offenbar fehlerhaften Versuch
133 abgesehen wird, nicht in so hohem Grade wie in den kurziristigen
Versuchen.

' D. Kopeljanskig, Ucenje zapiski Saratowskago Universiteta 3, 134,
1925 (russisch); zitiert nach Ber. i. d. ges. Physiol. u. exper. Pharm.
39, 261, 1927.
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Tabelle 111 (Schilddriisenlos, langfristig).

Zuckerverbrauch pro Stunde Zuckerverbrauch pro Stunde
Herz, und Gramm Herz. und Gramm

Vers|| feucht trockens

such || gewogen || periode 1 | Periode 1 | Periode T11 || 86Wicht || Periode 1 | Periode 11 | Periode 11T

Nr. g mg mg mg g mg mg mg
133 || 16,9 14 1,7 0,4 2,038 11 14 3
184 || 17,9 4,4 3,1 2,2 1,746 45 33 22
129 | 128 44 63 70 | 1542 37 52 58
182 ) 11,1 6,4 5,9 3,5 1,431 50 45 27
181 | 11,1 7,0 10,2 6,7 1,325 59 85 56
128 || 11,1 54 6,4 5,1 1,278 47 56 44
130 || 17,9 4.9 7,0 4,9 1,246 70 101 70
197 118 T4 55 87 | 1243 71 58 83
124 | 10,8 45 5,0 4,3 1,212 40 41 38
95| 102 || 7.7 55 73 | 1152 | 69 49 64
196 119 | - 65 8.2 76 || 1,08 | 72 91 84

2. Zuckerverbrauch der Herzen mach vorangehender Thyroxinbehandlung.

a) Herzen normaler, mit Thyroxin behandelter Katzen. Nihere
Daten s. in der Tabelle IV. Um das Verhalten der {iberlebenden Herzen
schilddriisenloser Tiere, die vorangehend durch léngere Zeit mit Thyroxin

Tabelle IV (Normal, mit Thyroxin vorbehandelt).

” Zuckerverbrauch pro Stunde Zuckerverbrauch pro Stunde
Vers|| Herz, und Gramm Herz. und Gramm
ers|| feucht trockens
such || gewogen || perigde I | Periode Il | Periode 111 || £€Wicht || Periode I | Periode If | Periode II
Nr. ’ g mg mg mg g mg mg mg
I

135 1| 20,2 ; 8,0 2,6 0,9 2,659 61 20 7
138 || 20,0 6,0 3,4 46 2,505 48 27 37
140 | 14,3 ’ 10,2 11,6 9,0 2,106 69 | 79 61
139 14,8 @ 10,0 6,0 —_ 2,065 72 43 —
141 14,0 | 9,6 8,1 54 1,882 71 61 40
136 || 13,5 I 10,7 9,6 6,5 1,836 78 71 47
137 122 | 103 6,3 2,3 1.578 82 49 18
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behandelt wurden, beurteilen zu kionnen, habe ich solche Versuche
auch an den Herzen normaler, d. h. solcher Katzen ausgefiihrt, die im
Besitz ihrer Schilddriise belassen waren. Die in den vierten Stab der
Tabelle I eingetragenen Daten, wie auch die Abb. 2, lassen klar erkennen,
daf durch die vorangehende Thyroxinbehandlung der Zuckerverbrauch
der normalen Herzen deutlich, wenn auch nicht in besonders hohem
Grade, gesteigert wird. Auffallend ist, daB in sechs von den hierher
gehdrenden sieben Versuchen, die zwischen April und Juli 1927 aus-
gefithrt warden, die Herzen in der ersten Periode am meisten Zucker
verbrauchen, wihrend doch, wie in meiner vorausgehenden Mitteilung
gezeigt wurde, wir infolge der besseren Versuchsmethodik bereits vom
November 1926 anfangend den groften Zuckerverbrauch in der Regel
in der zweiten Periode erhielten. Es 148t sich dies mit grofier Wahr-
scheinlichkeit damit erkldren, daff die Herzen der mit Thyroxin vor-
behandelten Katzen wihrend der ersten Periode wohl noch einen Rest
des dem lebenden Tiere vorher eingespritzten Thyroxins enthielten,
welcher Rest aber durch die Durchstrémungsfliissigkeit alsbald heraus-
geschwemmt wurde, daher in den spéteren Perioden, in denen ja die
Durchstromungsfliissigkeit jedesmal gewechselt wurde, fehlen muBte.

b) Herzen schilddriisenloser, vorangehend mit Thyroxin behandelter
Katzen. Nihere Daten s. in der Tabelle V. Wurden die ihrer Schilddriisen
beraubten Katzen vorangehend in der eingangs beschriebenen Weise

Tabelle V' (Schilddriisenlos, mit Thyroxin vorbehandelt).

Herz, Zut:kervt:‘rttl):iaucr}:l nllar:’ Stunde Herzs s Zuckeweurttl)‘r;né::xa n‘xj:r? Stunde
Vers|| feucht trockens
such|| gewogen (| periode I | Periode 11 | Periode 111|| £eWicht ‘ Periode I | Periode 11 | Periode 111
Nr, g mg mg mg g “ mg | mg | mg

i 1

147 || 17,7 54 — — 2,373 40 |1 - | -
144 || 190 6.3 5,9 38 | 2344 51 | 48 31
146 | 154 11,1 10,0 8,7 1 2,165 79 | M 62
153 | 14,6 8,0 10,2 108 | 2,062 56 | 72 76
149 || 16,9 6,0 7,7 — 12,036 50 ; 64 —
150 | 149 | 83 5.8 7,0 || 2:003 61 42 51
52| 137 | 101 10,2 91 | 1882 75 76 68
151 || 119 94 | 116 | 115 | 1703 66 81 80
148 | 11,9 10,5 9,6 10,3 | 1,566 80 70 79
145 110 | 104 6.3 62 | 1385 82 50 49
143 ] 102 | 126 5,9 49 | 1378 || 93 | 44 36
42| 81 | 179 141 99 | 1174 | 124 | 97 68

mit Thyroxin behandelt, so erwies sich ihr Zuckerverbrauch sehr erheblich
grofer als die der korrespondierenden Herzen schilddriisenloser, nicht
mit Thyroxin vorbehandelter Tiere und kawm geringer als die der Herzen
normaler Tiere, wie dies aus dem sechsten Stabe der Tabelle T und
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namentlich aus Abb.3 hervorgeht. Besonders beweisend sind die
Versuche 142, 148 bis 152, in denen das betreffende Herz ebenso
wie die Herzen schilddriisenloser, jedoch mit Thyroxin nicht vor-
behandelter Katzen, lingstens innerhalb 10 Tage nach der Entfernung
der Schilddriise und begonnener Thyroxinbehandlung zum Versuch
kam, daher ein strenger und einwandfreier Vergleich mdoglich ist.
Weniger einwandfrei sind die Versuche 143 bis 147 und 153, da in

diesen Versuchen 13 bis 22 Tage von der Thyreoidektomie bis zum
Herzversuche vergingen, daher sie weder mit den kurzfristigen (2 bis
9 Tage), noch aber mit den langfristigen (23 bis 57 Tage) streng ver-
glichen werden koénnen. Immerhin ist aber die Zunahme des Zucker-
verbrauchs eine so bedeutende, dafl an dem Tatbestand des gewaltig
gesteigerten Zuckerverbrauchs infolge der Vorbehandlung mit Thyroxin
nicht gezweifelt werden kann.

C. Besprechung der Versuchsergebnisse.

Da die Werte, die man fiir den Zuckerverbrauch der iiberlebenden
Herzen normaler Katzen erhélt: a) von den Herzen solcher normaler
Tiere iiberschritten werden, die vorangehend mit Thyroxin behandelt
wurden; b) hingegen nicht erreicht werden von solchen Herzen, die
von schilddriisenlosen Tieren herriihren; da weiterhin ¢) auch die von
schilddriisenlosen Tieren herrithrenden Herzen nahezu normale Werte
aufweisen konnen, wenn die betreffenden Tiere vorangehend mit
Thyroxin behandelt wurden, liegt es nahe, zu schlieBen, daB das Schild-
driiseninkret einen erheblichen Einfluf auf den Zuckerverbrauch der
Herzen ausiibe, ja sogar, daf3 das Thyroxin das den Zuckerverbrauch des
Herzens unmittelbar requlierende spezifische Hormon ses.
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Nun ist aber bei derlei Schliissen weitgehende Vorsicht geboten,
denn wir kennen neben recht spezifischen Wirkungen des Schild-
driiseninkrets auch solche Wirkungen, die sich in verschiedensten
Organen und Geweben in gleicher Weise duBern: ein Plus am Inkret
fiithrt zu gesteigerter, der Mangel am Inkret aber zu herabgesetzter
Zellfunktion. Ist dem aber so, dann darf man das Thyroxin nicht ohne
weiteres als spezifisches Zuckerverbrauchshormon des Herzens be-
zeichnen. Auch sonst sind die Ergebnisse meiner Versuche nicht ohne
weiteres zu deuten, sei es, dafl es sich um eine Verringerung des Zucker-
verbrauchs eines Herzens handelt, das von einem schilddriisenlosen
Tiere herrithrt, sei es um die Kompensation dieses Ausfalles, wenn das
schilddriisenlose Tier vorangehend Thyroxin erhielt. Denn es darf
nicht vergessen werden, daB man es in derlei Versuchen mit dem
isolierten Herzen, nicht aber mit dem Herzen im lebenden Tiere zu
tun hat. Im letzteren Falle bedarf es keiner ndheren Begriindung,
wenn gewisse Erscheinungen am Herzen anders verlaufen, je nachdem
irgend ein Organprodukt in den Kreislauf und auf diesem Wege auch
zum Herzen gelangt, oder aber iiberhaupt nicht erzeugt wird und dem-
zufolge auch dem Herzen abgeht.

Anders am isolierten Herzen! Beziiglich des Herzens, das vom
normalen Tiere herriihrt, lieBe sich annehmen, dafl es von der Zeit
her, da es noch im Tiere schlug, so viel Thyroxinfest verankert enthélt,
dal es auch nach seiner Isolierung stundenlang unter Einwirkung dieses
Thyroxins die der Norm entsprechenden Zuckermengen verbraucht.
An verankertem Thyroxin fehlt es natiirlich, wenn es sich um das Herz
eines schilddriisenlosen Tieres handelt.

Es ist aber auch mdéglich, dafl Thyroxin blof allgemein auf die
(anatomische oder chemische) Verfassung der zelligen Elemente (hier
die Herzmuskelzellen) einwirkt, demzufolge ihre Leistungen, darunter
auch ihr Zuckerverbrauch, auf einer bestimmten Héhe erhalten werden
und auch nach Isolierung des Herzens einige Stunden lang bleiben.
Hat man jedoch einem Tiere die Schilddriise entfernt, so ist die (ana-
tomische oder chemische) Verfassung seines Herzens keine normale;
es besteht eine gewisse Funktionsuntiichtigkeit auch beziiglich seines
Zuckerverbrauchs, die sich selbstverstandlich auch am isolierten
Herzen kundgibt.

Die FErgebnisse meiner Versuche 135 bis 141 bzw. 142 bis 153,
in denen normale bzw. schilddriisenlose Tiere vorangehend mit Thyroxin
behandelt wurden, scheinen fiir die Richtigkeit der erstangefiihrten
Annahme zu sprechen. In der vorangehenden Mitteilung habe ich
namlich darauf verwiesen und auch niher erklirt, daB in weitaus den
meisten in unserem Institut an iiberlebenden Katzenherzen seit No-
vember 1926 ausgefiihrten Zuckerverbrauchsversuchen in der zweiten
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Versuchsperiode mehr Zucker als in der ersten verbraucht wird. Dieser
Regel gehorchen die hier besprochenen Versuche 108 bis 123 und 124
bis 134, wihrend in den Versuchen 135 bis 141 und 142 bis 153 um-
gekehrt der Zuckerverbrauch in der ersten Periode groBer ist als in
der zweiten. Die abweichenden Versuche sind aber gerade diejenigen, in
denen das Tier vorangehend mit Thyroxin behandelt wurde. Die Annahme
liegt auf der Hand, dafl in diesen Versuchen die htheren Werte der
ersten Periode durch das Thyroxin bedingt werden, das sich in den
Herzen der Tiere wihrend der Thyroxinbehandlung verankert hatte;
ein Abfall im Zuckerverbrauch trat aber ein, als das Thyroxin durch
die Durchstrémungsfliissigkeit mehr und mehr heransgewaschen wurde.
Hiermit wére ein direkter Beweis fiir den unmittelbaren Einflu des
Schilddriiseninkrets auf den Zuckerverbrauch erbracht, wenn dem
nicht folgende Bedenken gegeniiberstinden. Wird némlich das Thyroxin
wirklich immer so locker an die Herzsubstanz verankert, dafl es sich
durch die Durchstrémungsfliissigkeit wihrend der ersten Versuchsstunde
in so ansehnlicher Menge herausschwemmen 1i8t, so miiite sich dies
auch an den Herzen bemerkbar machen, die von normalen, d. h. solchen
Tieren herriihren, die sich im Besitz ihrer Schilddriisen gefunden hatten,
und miiBte ihr Zuckerverbrauch in der ersten Periode gro8er sein als in
der zweiten. Dies war aber in meinen mehrfach erwihnten Versuchen 94
bis 107 durchaus nicht der Fall.

Wie ersichtlich, 148t sich also kein vollgiiltiger Beweis dafiir er-
bringen, daB der Zuckerverbrauch des Herzens durch das Schilddriisen-
inkret unmittelbar beeinfluft wird, auBer man wollte, um die Theorie
7u retten, annehmen, daB sich das von der Schilddriise erzeugte und
im Tierkérper zirkulierende Inkret anders verhilt, namentlich aber
am Herzen fester verankert wird, als das von aufen kiinstlich in den
Organismus eingebrachte.

Endlich wire noch folgender Umstand zu bemerken. Aus Abb. 1
geht die bereits von 4szddi hervorgehobene und auch in dieser Mitteilung
besprochene Tatsache hervor, daB kleinere Herzen normaler Tiere
verhiltnismiBig weit mehr Zucker als grofiere verbrauchen, gleichzeitig
aber auch, daB hiervon an den Herzen schilddriisenloser Tiere nichts
7u sehen ist: aus Abb. 3 aber, daB diese ,,Regulation auch an den
Herzen schilddriisenloser Tiere in exquisiter Weise zutage tritt, wenn
die betreffenden schilddriisenlosen Tiere vorangehend mit Thyroxin
behandelt wurden.

Es hat also den Anschein, da8 die genannte Regulation von der
Anwesenheit des Schilddriisenhormons abhéngt, ob es nun vorhanden
ist, weil das Herz einem normalen Tiere entnommen ward, oder aber,
weil das Hormon dem Tiere von auBlen eingebracht wurde.
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So ansprechend diese Annahme auch klingt, ist es meines Er-
achtens auf Grund meiner nicht allzu zahlreichen Versuche nicht
moglich, zu der aufgeworfenen Frage endgiiltig Stellung zu nehmen.
Ein Blick auf Abb. 1 oder 3 zeigt, dafl der nach GroBe der Herzen geordnete
Zuckerverbrauch der Herzen schilddriisenloser Tiere weit davon entfernt
ist, eine auch nur annihernde Gerade zu bilden. Tm Gegenteil, sie
weist stellenweise ganz auBerordentlich grofle Schwankungen auf, so
dafl es nachgerade unmoglich ist, die Tendenz einer etwaigen syste-
matischen Anderung zu erkennen.

Kurz zusammengefa3t, lauten die Schliisse, die aus den besprochenen
Versuchen gezogen werden konnen, wie folgt:

1. Der Zuckerverbrauch der iiberlebenden Herzen solcher Katzen,
denen die Schilddriise entfernt war, ist erheblich geringer als der der
Herzen normaler Tiere.

2. Und zwar st der Abfall ein wm so gréferer, je rascher nach er-
folgter Schiddriisenexstirpation der Herzversuch ausgefiihrt wurde. Hs
scheint daher, daf fiir das fehlende Schilddriisenhormon im Laufe der
Zeit Ersatz geschaffen werden kann, oder die geschédigte Herzmuskel-
substanz sich wieder erholi.

3. Die Herzen solcher normaler Katzen, die vorangehend mit Thyroxin
behandelt wurden, verbrauchen mehr Zucker als die Herzen nicht vor-
behandelter Tiere.

4. Die Herzen schilddriisenloser Katzen, die vorangehend mit Thyroxin
hehandelt wurden, verbrauchen weit mehr Zucker als die Herzen voran-
gehend nicht behandelter schilddriisenloser Tiere; ja ungefdhr ebensoviel
oder gar mehr als die Herzen normaler Tiere.

5. Eslapt sich nicht entscheiden, ob das Schilddriiseninkret (Thyroxin)
am Zuckerverbrauch der Herzen unmittelbar beteiligt ist, oder aber nur,
indem es auf die Verfassung der zuckerverbrauchenden zelligen Elemente
( Herzmuskelzellen) allgemeine Wirkungen ausiibt.

Versuchsprotokolle.

Uber die GroBe der Schilddriise (Sch), iiber das Verhalten der Tiere
nach erfolgter Thyrecidektomie (Thy E) und iiber die Thyroxinbehandlung
gibt nachfolgende Zusammenstellung AufschluB, wobei zu bemerken ist,
daB, soweit iiber Gewichtsverlust (GV), Temperaturverinderung (KT,
Erscheinungen von Tetanie nichts angemerkt ist, jene Erscheinungen nicht
zu beobachten waren.

108. Sch. 0,734 g; Herzversuch 9 Tage nach Thy E; normale KT'; einmal
leichtes Zittern.

109. Sck 0,220 g; Herzversuch 5 Tage nach Thy E.

110. Sch 0,548 g. Bei der Bestimmung der KT stets sehr erregt. In den
letzten 3 Tagen vor der Herzentnahme K7 40°C. Bei der Derz-
entnahme keine Eiterung zu finden. Herzversuch 8 Tage nach Thy E.
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Sch 0,287 g; GV in 8 Tagen 360 g; 3 Tage hindurch leichtes Zittern;
Herzversuch 8 Tage nach Thy E.

Gravid; Sch 0,206 g; 4 Tage lang leichtes Zittern; GV in 7 Tagen
370 g; Herzversuch 7 Tage nach Thy E.

Sch. 0,342 g; Herzversuch 2 Tage nach Thy E.
Sch 0,215 g; Herzversuche 2 Tage nach Thy E.
Sch 0,250 g; Herzversuche 2 Tage nach Thy E.

Gravid; Sch 0,230g; GV in 7 Tagen 250g; Herzversuch 7 Tage
nach Thy K.

Sch 0,210 g; Wundeiterung an den beiden letzten Tagen vor der
Herzentnahme; KT 39°C; GV 770g in 9Tagen; Herzversuch
9 Tage nach Thy E.

Sch 0,260 g; GV in 9 Tagen 650 g; Herzversuch 9 Tage nach ThyE.
Sch 0,317 g; GV 350 gin 5 Tagen; einmaliges kurzdauerndes Zittern;
Herzversuch 5 Tage nach Thy E.

Sch 0,328 g; Herzversuch 3 Tage nach Thy E; 230g GV; vor dem
Herzversuch starker Tetanieanfall.

Sch 0,365 g; GV 380g in 7 Tagen; Herzversuch 7 Tage nach ThyE.
Sch 0,1563¢g; KT 39°C; Herzversuch 3 Tage nach Thy E.

Sch 0,197 g; GV 380 ¢g in 8 Tagen; Herzversuch 8 Tage nach ThyE.
Sck 0,210 g; KT binnen 6 Wochen von 38,5° auf 37,3° C abgefallen;
nach Thy E auffallend indolent geworden; Herzversuch 43 Tage
nach Thy E.

Sch 0,312 g; KT binnen 6 Wochen von 38,2 auf 37,5° C abgefallen;
Herzversuch 39 Tage nach Thy E.

Sch 0,244 g; KT binnen 6 Wochen von 38,0 auf 37,2° C abgefallen;
GV 450 g; unmittelbar nach Thy E ein Anfall von Tetanie; Herz-
versuch 41 Tage nach Thy E.

Sch 0,264 g; KT binnen 6 Wochen von 38,2 auf 37,6° C abgefallen;
Herzversuch 46 Tage nach Thy E.

Sch 0,204 g; GV 190 g; Herzversuch 23 Tage nach Thy H.

Gravid; Sch 0,167 g; KT binnen 7Wochen von 38,0 auf 36,4°C
abgefallen; 12 Tage vor dem Herzversuch entbunden; Herzversuch
52 Tage nach Thy E.

Kastriert; Sch 0,820g; KT binnen 7 Wochen von 38,2 auf 37,00C
abgefallen; starker Haarausfall; Herzversuch 49 Tage nach ThyE.
Sch 0,392¢g; GV 140g; Wundeiterung; KT 40,5% Herzversuch
42 Tage nach Thy E.

Sch 0,710g; GV 310g; wegen Incontinentia alvi; KT nicht be-
stimmt; auffallend haufig in kataleptischem Zustande; Herzversuch
44 Tage nach Thy E.

Sch 0,482 g; G-Zunahme 190 g; beide Wangen myxoedematios ge-
schwollen; Herzversuch 53 Tage nach Thy E.

Sch 0,369 g; G-Zunakme 590 g; KT binnen 7 Wochen von 38,0 auf

37,00 C abgefallen; beide Wangen gedunsen (?); Herzversuch 59 Tage
nach Thy E.

Wahrend 9 Tage zusammen 8,8 mg synth. Thyroxin-Natr. erhalten;
GV 740 g.
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Wihrend 7 Tage zusammen 11,2 mg synth. Thyroxin-Natr. erhalten ;

Zittern; schrickt oft auf; nimmt an den 3 letzten Tagen kein Futter
an; KT 38 bis 40°C; GV 320¢g.

Waihrend 9 Tage zusammen 14,4mg synth. Thyroxin-Natr. erhalten ;
am sechsten Tage der Behandlung Diarrhée; scheu; fahrt oft zu-
sammen; KT 38 bis 40°C; GV 310 g.

Kastriertes Ménnchen; wéhrend 9 Tage zusammen 14,4 mg synth.
Thyroxin-Natr. erhalten; GV 740 ¢g.

Wiahrend 9 Tage zusammen 14,4mg synth. Thyroxin-Natr. er-
halten; KT bis 39,4° C; liegt meistens; Befinden sichtlich schlecht;
GV 760 g.

Wahrend 12 Tage 13 mg natiirliches Thyroxin erhalten; KT auch
bis 37,5°C abfallend; GV 590¢.

Wahrend 15 Tage 23 mg natiirliches Thyroxin erhalten; auffallend
scheu; schrickt leicht zusammen; KT bis 39,4°C; GV 640 g.

Sch 0,178 g; GV nach Thy E 100 g; innerhalb 8 Tage 13,6 mg
natiirliches Thyroxin erhalten; GV weitere 260g; Herzversuch
10 Tage nach Thy E.

Sch 0,283 ¢g; GV nach Thy E 160 g; innerhalb 14 Tage 24,0 mg
natiirliches Thyroxin erhalten; weiterer GV 350g; Herzversuch
18 Tage nach Thy E.

Sch 0,337g; GV nach Thy E 130 g; innerhalb 11 Tage 19,2 mg
natiirliches Thyroxin erhalten; weiterer GV 670 ¢g; in den letzten
Tagen Diarrh6e; Herzversuch 19 Tage nach Thy E.

Sch 0,230 g; innerhalb 17 Tage 33,6 mg nattirliches Thyroxin er-

halten; GV 680 g; Abszefbildung an der linken hinteren Extremitét,

die nach Eroffnung glatt heilt; Herzversuch 22 Tage nach Thy E.

Sch 0,144 g; innerhalb 13 Tage 28,0 mg Thyroxin erhalten; GV

230 g; AbszeBbildung an der linken hinteren Extremitit, die nach
Ersffnung glatt heilt; Herzversuch 21 Tage nach Thy E.

Sch 247g; innerhalb 14 Tage 28,0 mg Thyroxin. synth. erhalten;
GV 375g; KT zeitweilig bis 39°; am letzten Tage vor der Herz-
entnahme auffallend scheu; Herzversuch 17 Tage nach Thy K.

Sch 0,152 g; GV nach Thy E 290 g; innerhalb 7Tage 14,0 mg
Thyroxinum syntheticum erhalten; weiterer GV 470 g; verweigert
Nahrungsaufnahme an den letzten 2 Tagen; Herzversuch 10 Tage
nach Thy E.

Sch 0,326 g; GV nach Thy K 70g; innerhalb 3 Tage 10,0 mg Thyr-
oxinum syntheticum erhalten; weiterer GV 400g; Herzversuch
4 Tage nach Thy E.

Sch 0,952 g; GV nach Thy E 50g; innerhalb 3 Tage 9,0 mg Thyr-
oxinum syntheticum erhalten; weiterer GV 240g; Herzversuch
5 Tage nach Thy K.

Sch 0,487 g; GV nach Thy E 100 g; innerhalb 5 Tage 15,0 mg Thyr-
oxinum syntheticum erhalten; weiterer GV 190g; KT bis 39,2° C;
Herzversuch 8 Tage nach Thy E.

Sch 0,186 g; GV nach Thy E 130 g; innerhalb 6 Tage 18,0 mg Thyr-
oxinum syntheticum erhalten; weiterer GV 200 g; am sechsten Tage
Diarrhoe; Herzversuch 8 Tage nach Thy E.

Sch 0,332g; GV nach Thy E 70g; innerhalb 11 Tage 28,0 mg
Thyroxin. synth. erhalten; weiterer GV 400 g; Herzversuch 13 Tage
nach Thy E.
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Sonderdruck
aus ,, Biochemische Zeitschrift, Bd. 208.
Julius Springer, Berlin.

Berichtigung

zu meiner Mitteilung ,, Uber den Schwefelgehalt des Hamoglobins im
Blute rassenreiner Hunde und einiger seltener untersuchten Tierarten®
(diese Zeitschr. 202, 65, 1928).

Von
Elisabeth Timér.

(Aus dem Physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 13. April 1929.)

Auf S. 377 und 378 habe ich unter der Uberschrift ,,4. Cystin im Hémo-
globinmolekiil“ eine Berechnung aufgestellt, aus der hervorgehen sollte,
daB aller Schwefel im Hémoglobin daselbst in Form von Cystin (Cystein)
enthalten sein miisse. Von berufener Seite wurde ich aufmerksam gemacht,
daB diese meine Berechnung auf einer falschen Grundlage beruht, daher
die gus ihr gezogenen Schliisse (die auch in der Zusammenfassung der
Versuchsergebnisse wiederholt sind) irrig sind. Unberiihrt bleiben hierdurch
sémtliche mitgeteilten Versuchsdaten, sowie, mit Ausnahme der obigen,
auch die aus ihnen gezogenen Schliisse.
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Uber den Schwefelgehalt verschiedener Serumglobuline.

Von
Zoltan Aszédi.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 21. Juni 1929.)

Die vereinzelten Befunde iiber artspezifische Eigenschaften des
bis dahin als einheitlich angesehenen Warmbliterhdmoglobins gaben
Veranlassung zu den in diesem Institut ausgefiithrten Untersuchungen
von Valerl, Kaiser? und Timdr?, aus denen hervorging, da} in dem durch
wiederholte Umkristallisation hinlinglich rein dargestellten Hémo-
globin verschiedener Siugetiere der Eisengehalt zwar, konform der
bisherigen Annahme, ein konstanter, der Schwefelgehalt hingegen ein
teilweise recht verschiedener ist; in dem z. B. nach den von Kaiser
und von Timdr bestitigten Befunden von Valer im Katzenbluthimo-
globin 0,97, im Rinderbluthimoglobin aber 0,57 %, Schwefel enthalten
sind, woraus sich das Verhéltnis Fe: S, bzw. Fe: S; berechnen lief.
Die Kaiserschen Bestimmungen wurden an der Globinkomponente des
Hémeglobins ausgefiihrt.

Dall auch Verschiedenheiten in den Plasmaeiweillkérpern ver-
schiedener Warmbliiter bestehen miissen, ging bereits aus der alt-
bekannten Wirkung parenteral eingefithrten artfremden Serums hervor;
daB es aber auch Unterschiede zwischen den arteigenen Bluteiweif3-
kérpern geben muB, zeigen die iberraschenden Ergebnisse der Blut-
gruppenforschung am Menschen. Nun war es auf Grund der oben
erirterten Befunde denkbar, daB zwischen den Plasmaeiweilkérpern
bestehende Unterschiede, die chemisch sonst kaum faBbar sind, auf
Grund eines eventuell verschiedenem Schwefelgehaltes faBbar sein
werden. In diesem Sinne habe ich Untersuchungen am Blute ver-

1 J. Valer, diese Zeitschr. 190, 444, 1927.
2 F. Kaiser, ebendaselbst 192, 58, 1928.
3 K. Timar, ebendaselbst 202, 365, 1928.
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Z. Aszédi: Schwefelgehalt verschiedener Serumglobuline. 103

schiedener Sédugetiere ausgefiihrt. Beziiglich der Serumeiweillkérper
hatte ich eigentlich die Wahl zwischen Serumglobin und Serumalbumin
gehabt, doch muBte ich mich ausschliefilich an ersteres halten, da sich
bei der Darstellung des Albumins die Verwendung von Sulfaten kaum
vermeiden 148t. Dies war aber durchaus untunlich, denn es wire ein
prinzipieller Fehler gewesen, mich bei der Bestimmung der in Frage
kommenden verhéltnisméfBig recht geringen Schwefelmengen iiber die
allerdings sehr geringen Schwefelmengen hinwegzusetzen, die im ge-
filllen und gewaschenen EiweiBniederschlag zuriickgeblieben sein
konnten, wenn auch sicherlich nicht multen.

Nun hatten aber sowohl die Valerschen wie auch die Temdrschen
Untersuchungen aufer den oben erwihnten noch das merkwiirdige
Ergebnis geliefert, dal es wohl einen fiir das Hundehimoglobin
charakteristischen, mit dem an anderen Warmbliterhdmoglobinen ge-
fundenen identischen FEisengehalt, jedoch keinen fiir Hundeblut-
hamoglobin charakteristischen Schwefelgehalt gibt. Denn an Hunden
kommen, wie sich feststellen lieB, nicht weniger als vier verschiedene
Schwefelwerte vor, darunter drei solche, aus denen sich kein einfaches
Verhaltnis zwischen Eisen und Schwefelgehalt berechnen 146t. Letzteres
konnte nicht anders, wie durch die Annahme erklirt werden, daf im
Blute solcher Hunde mindestens zwei Hamcglobine vom selben Eisen-,
jedoch verschiedenem Schwefelgehalt kreisen. Ich muBte per analogiam
auf die Moglichkeit gefalit sein, daf 1. das Serumglobulin verschiedener
Warmbliiter oder 2. auch das Serumglobulin verschiedener Individuen
derselben Warmbliiterart einen verschiedenen Schwefelgehalt aufweist,
und 3. daf auch im Blute eines Individuums Globuline mit verschiedenem
Schwefelgehalte kreisen.

A. Methodik der Versuche.

Darstellung des Globulins. Ich habe bereits darauf verwiesen, daB die
Fallung mit schwefelsauren Salzen vermieden werden miiBite; daher fiir
mich aufler der fiir die Darstellung gréBerer Mengen zunéchst noch schwer
praktikablen Elektrodialyse nur das zuerst von Scherer empfohlene und dann
von A. Schmidt! eingefiihrte Verfahren in Betracht kommen konnte, darin
bestehend, daB man das Serum mit verdimnter Essigsdure schwach an-
sduert und dann mit destilliertemm Wasser stark verdiinnt.

Zur Untersuchung kam das Blut verschiedenster Séugetiere, so in
vereinzelten Féllen auch das vom Esel, Rehbock, Hirsch, Widder, Wild-
schwein, Huhn und der Gans. In groBerer Zahl wurde jedoch nur das
Menschen-, Schweine-, Rinder-, Pferde-, und Hundeblut untersucht,
daher in nachfolgenden Erérterungen nur von letzteren die Rede sein
wird. Ich habe das unmittelbar nach der Entnahme defibrinierte Blut
durch feine Gaze koliert, zentrifugiert, das abgehcbene Serum mit 19%iger

L A. Schmidt, Pfliigers Arch. 6, 413, 1872.
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Essigsdure bis zur schwachsauren Reaktion wunter Verwendung von
Lackmuspapier als Indikator versetzt und mit destilliertem Wasser auf
das 15fache verdiinnt, worauf alsbald die Fallung in Gang kam. War
dies binnen einer Viertelstunde nicht der Fall, so fiigte ich zum bereits
verdiinnten Serum vorsichtig weitere Essigsdure hinzu, bis Fallung eintrat.
Der anfangs feinflachige Niederschlag wurde zusehends grobkérniger,
begann zu Boden zu sinken und nachdem das Serum iiber Nacht an einem
kiihlen Orte gestanden hatte, war die Sedimentierung so weit vorgeschritten,
daB die klare Fliissigkeit abgegossen werden konnte. Der am Boden ver-
bliebene Niederschlag wurde mit destilliertern Wasser herausgespiilt und
zentrifugiert. Nach wiederholtem Zentrifugieren, wobei jedesmal das
klare Wasser abgegossen und erneuert wurde, habe ich das im Wasser
grobklumpig verteilte Globulin unter Verreiben it einem Glasstabe durch
Zusatz der gerade nétigen Menge n /10 Na O H in Lésung gebracht und hierbei
eine wohl sehr stark opalisierende Flissigkeit erhalten, die jedoch keine
mit bloBem Auge sichtbaren festen Teilchen mehr enthielt. Aus dieser
Loésung konnte das Globulin durch Ansiuern, wie oben, in Form eines
Niederschlags genommen werden, der nach dem Abgiellen der dariiber
befindlichen klaren Flissigkeit wie oben in eine Porzellanschale iiberfiihrt
und bei etwa 35° C getrocknet wurde. Nach 1 bis 2 Tagen bildete sich eine
dem Boden der Schale nur lose anhaftende, hornartige, leicht zerbrechliche
Schicht, die pulverisiert, im Glycerinthermostaten bei 105 bis 107° C bis
zur Gewichtskonstanz belassen und dann der Analyse zugefiihrt wurde.

In der Tabelle I sind die Globulinausbeuten meiner zahlreichen
Versuche zusammengestellt, wobei aber fiir jede einzelne Tierart blof
der Durchschnitt aller an der betreffenden Tierart erhaltenen Daten
angegeben ist. Da der Globulingehalt z. B. des menschlichen Blut-
plasmas gewdhnlich zu etwa 2,8 9, angegeben wird, sind die von mir
erhaltenen Werte als sehr gering zu bezeichnen. Dafi das Globulin
durch die in Frage stehende Methcde blofl zu einem geringen Anteil aus
dem Serum gefallt wird, war bereits Hammarsten' bekannt, der nach-
gewiesen hat, dafl im Filtrat nach der Globulinféllung noch betrichtliche
Mengen gelost bleiben. Dafi aber die von A.Schmidi gewonnenen
Minimalwerte nicht nur der GroBenordnung nach mit den meinigen
recht gut iibereinstimmen, geht aus dem letzten Stabe der Tabelle I
hervor.

Tabelle I.

“ Aus 100 ccm Serum erhalten Globulin in g

P

Tierart

‘!L bei mir i bei A. Schmidt
Mensch. . . . ‘ 0,51 —
Schwein . 0,51 —
Rind . . . . . 0,60 0,72—0,80
Pterd 0.33 0.31—0,56
0,56 —

Hund

1 0. Hammarsten, Pfliigers Arch. 17, 413, 1878.
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Bestimmung des Schwefels. Der Schwefel wurde nach dem ter Meulen-
schen! Verfahren bestimmt, das sich bereits in den Arbeiten von Valer,
Kaiser und Timdr als vorziiglich verwendbar erwiesen hatte. Den
eigentlichen Versuchen gingen, um die Apparatur zu erproben, Schwefel-
bestimmungen an wiederholt umkristallisiertem Cystin (1 ccm einer
etwa 14 %igen Lésung von Cystin in Schiffchen eingetrocknet) voraus,
die die in Tabelle IT zusammengestellten, recht zufriedenstellenden
Ergebnisse lieferten, indem die Abweichung des gefundenen Wertes
vom berechneten im Mittelwert von 25 Versuchen nicht mehr als etwa
1% betrug, trotzdem acht stérker aus der Reihe der tibrigen springende
Werte mit in Berechnung gezogen sind. Bemerkt sei noch, da die

Tabelle I11.
‘l“ H Schwefel gefunden
w
Datum l\ Cystin analysiert \\ ‘ \l\’::‘};; ta(ﬁ)—())d:lts
1] H ‘ berechnet
1928 ‘ mg H mg | 0fy 9,
‘ LN

6. bis 9. VIL \( 5,000 ’ 1,326 } 26,5 —0,7
5488 | 1,555 28,3 + 6,0

)/ 5488 | 1536 97,9 HyW!

i 5,000 } 1,266 25,3 —5,2

5,488 j 1,434 26,1 —22

| 5488 | 1487 | 96,2 —18

12. , 18. VIL \‘ 5,488 1,470 ‘ 26,8 —03
| 5,000 1350 | 27,0 + 1,1

95, , 27. VIL| 5020 1362 | 2rt +15
L 5020 1,267 253 —52

5,020 1,318 25,9 —30

5,020 | 1,282 25,5 44

23. , 24.VIL | 5,020 1,367 279 —18
! 5,020 1,310 96,1 —292

| 5,020 1,327 96,4 —11

o4 , 27 X.| 5230 1,376 9,3 14
‘ 5,230 1,392 26,6 —04

‘ 5,230 1,366 96,1 —29

| 5,230 1,376 96,3 —14

4., 15. X ,‘ 5,230 1,379 96,4 —11
l 5,230 1,354 25,9 —30

1020 ) 5,230 1,389 2,6 — 04

4 bis 6. L f 5,230 1,411 27,0 +11
1 5,230 1,456 27,8 +41

i 5,230 1,315 25,3 —52

| 5,230 1,363 26,1 —22

Mittelwert: |  —1,1

1 H. ter Meulen, Rec. des trav. chim. des Pays-Bas, 4. Serie, 8, Nr. 2,
1922.
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Bestimmungen, die unmittelbar nach Neuplatinierung des als Kata-
lysator verwendeten Asbestes ausgefithrt wurden, in der Regel viel zu
hohe Werte lieferten, die nichstfolgenden aber solche, die den richtigen
immer ndher und nédher kamen. Offenbar handelte es sich da um Spuren
von Cl, die aus dem zur Platinierung verwendeten Platinchlorid her-
rithrten und erst durch das wiederholte Glithen entfernt wurden.
Diese Fehlbestimmungen sind in die Tabelle nicht aufgenommen.
Vom Globulin mufBten bei seinem weit geringeren Schwefelgehalt
groflere Mengen, meistens iber 0,1 g genommen werden, daher ist es
begreitlich, dall an dieser im Vergleich zum Cystin weit schwerer zer-
setzlichen Substanz die Parallelbestimmungen zuweilen weniger be-
friedigend iibereinstimmten.

B. Migliche Einwinde gegen die Beweiskraft der Bestimmungen.

Es fragt sich, ob gegen die Richtigkeit meiner weiter unten unter C.
besprochenen Befunde nicht etwa Bedenken wie die folgenden ge-
duflert werden konnten.

1. Nach der Ansicht vieler Autoren erh&lt man aus dem nach den
entsprechenden Vorschriften behandelten Blutserum nicht ,,Globulin‘’
schlechthin, sondern ein Gemisch von Globulinen, also kein einheitliches
Untersuchungsmaterial.

2. Es kann fraglich sein, ob, um reine Priparate zu erhalten,
einmaliges Umféllen aus der alkalischen Losung mittels Essigsdure
geniigt; denn ist dies nicht der Fall, so lieBen sich Unterschiede im
Schwefelgehalt auch durch verschieden starke Verunreinigung der
Priparate erkliren.

3. Da ferner das ,,schwache Ansduern naturgemif nur so von
ungefahr geschieht und auch die Menge der Lauge unsicher ist, die
beim Lésen der Globuline behufs ikrer Umfallung nétig ist, kann es
a priori nicht ausgeschlossen werden, dall Verschiedenheiten im
Schwefelgehalt der Globuline davon herriihren, dafl einmal etwas mehr,
ein anderes Mal weniger Essigsiure bzw. Lauge verwendet war und
demzufolge Globulinfraktionen mit verschiedenem Schwefelgehalt zu
wechselnden Anteilen zur Fillung gelangen.

Ohne das unter 1. erwihnte Bedenken entkriften zu kénnen, sei
hier auf den Befund von Frederiqu! verwiesen, wonach ein wiederholt
umgefilltes Prdparat nur mehr aus reinem Paraglobulin besteht, ferner
auf den von Huiskamp?, wonach in der Zusammensetzung der durch
Kochsalz und durch Essigsiure gefillten Globuline kein Unterschied

L L. Frederiqu, Arch. de Biol. 1, 17.
2 W. Huiskamp, Zeitschr. f. physiol. Chem. 46, 394, 1905.
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besteht, und auch Woodmann! meint, dafl die Zusammensetzung der
Globuline unabhéngig ist von der Art ihrer Darstellung.

Um das unter 2. erwéhnte Bedenken zu entkriften, habe ich zu
wiederholten Malen etwa 700 cecm Serum in drei Portionen a, b und ¢
geteilt und das aus ihnen gewonnene Globulin einmal (a) bzw. zweimal (b)
bzw. dreimal (c) umgefallt. Wie aus der Tabelle ITT ersichtlich, wird
zwar die Ausbeute nach der dritten Umféllung erheblich verschlechtert,
der Schwefelgehalt des umgefallten Globulins bleibt aber praktisch
unverandert.

Tabelle I11.

Schwefelgehalt im Globulin

Nr. und Tierart einmal umgefallt zweimal umgefillt dreimal umgefillt
% 0 %o
‘ [
26 Pferd | 1,03 1,03 } 1,04
19 Rind | 128 126 | 1,29

Um endlich dem Einwand 3. zu begegnen, bin ich folgendermafen
vorgegangen. Teilt man das Serum, aus dem das Globulin dargestellt
werden soll, in zwei Teile, so wird man, wie oben bereits angedeutet,
zum ,,schwachen” Ansfiuern der beiden Portionen nicht gleiche,
sondern, wie aus Tabelle IV ersichtlich, recht verschiedene Mengen
Essigsiiure verbrauchen, und genau dasselbe ist auch beziiglich der bei
Umfillen verwendeten Lauge der Fall. Ist aber die Menge der ver-
wendeten Essigsdure und Lauge von keinem Einflufl auf den Schwefel-

Tabelle IV.

“1 “\‘ 1. Portion H 11, Portion \“ 7
[ N l zur | H‘ N ‘ zur | “ :T§
| 2 | Umtillung | 2 | Umfillung ! b
s | A e B s 2

r. un i | @ © 2% w® | 9 2% |=—&
Tierart ‘\ Serum | 515 5 o 2% §§ 5 o SE 0833
DRI R A A .
IR SRR A SR s -
2 = 2 Com PR

o

cem cem | cem cem Un cem | cem | cem %o N
9 Mensch || 55— 55| 4 | 4 34 139 5 |45 | 54 | 1,38 —0,7
21 Prerd ||250—257( 105] 5 2 104135/ 6 2 1,06 +19
2 190—190 13 | 4 36 | 1081751 6 4,7 | 107 —09
45 Hund 95— 95 8 | 34 | 27 18110 |45 | 49 130|416
6, 55— 55| 3 |53 | 31 139 6 ;73| 42 135 —29
42 Hund ||130—130/ 10 8 | 4 (128010 |8 |4 128040
8 170170\ 12 7 | 45 13612 |7 | 45 13815
18 Rind | 180—180| 16 | 7 | 6 |131/16 |7 |6 |131,415

1 H. E. Woodmann, Biochem.. Journ. 15, 187, 1921,
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gehalt des Fallungsprcduktes, so darf dieser an den beiden Portionen
nicht verschieden hoch ausfallen. Wie aus der Tabelle IV ersichtlich,
war dies mit Ausnahme des Versuches 46, in dem der Unterschied
die zuldssige Fehlergrenze erheblich iberstieg, der Schwefelgehalt
der beiden Portionen ebensowenig verschieden, wie in den in der
Tabelle IV zu unterst angefithrten Versuchen, in denen ich bei der Be-
bandlung der zweiten Portion absichtlich genau soviel Essigsiure
bzw. Natronlauge verwendete, als sich an der ersten Portion als notig
erwiesen hatte.

C. Besprechung der Versuchsergebnisse.

Die Einzeldaten aller von mir angefiihrten Versuchsreihen sind
in der Generaltabelle am Ende des Textes enthalten, ihre Ergebnisse
aber in der Tabelle V nach Tierart und aufsteigender Grofle der er-
haltenen Werte geordnet.

Tabelle V.

Mensch H Schwein ‘ Rind “ Pferd "J Hund
Nr. des | Schwefels | Nr. des | Schwefels Nr. des[Schwefels Nr. des | Schwefels|| Nr. des | Schwefels
Vers gehalt Vers gehalt Vers | gehalt Vers gehalt | Vers gehalt
suchs U9 suchs 0o | suchs } 9/, suchs /g }J suchs [UN

J f 1 \

1+ | 1,06 | 10 | 0,97 } 17 | 1,17 | 26% | 1,08 || 28 1,17

6 | 108 | 11 | 103 | 16 | 119 | 21* | 105 |39 | 120

3 | 111 | 13 | 1,07 | 19* | 1,28 H 22+ | 1,07 | 87 1,91
o | 116 | 12 | 113 | 18+, 133 | 25 | 108 | 42* | 128
5 1,19 | 14 1,19 {‘ j H 24 1,09 || 82 1,29
7 122 | 15 | 13 | > 128 | 117 | 45 | 129
4 13t | | | 1 |20 127 | 41 | 1,30
8 135 | | I \ | 3% | 1,31
9% | 138 | u | o7 | 1,32
| i | ! \ 31 | 1,32
| | | ;‘ . 30 | 1,33
\ | \ 33 1.35
| \\ | 29 | 136
, \ | \ 43* | 1,37

i | | | 46+ | 137

\ | i 34 1,38

| I \ | l 36 | 1,38

‘ | ‘, 44 1,40

‘ | , 1‘ 40 1,57

i [ i | I 38 1,60

Die mit einem * bezeichneten Werte stellen den Durchschnitt von Analysenwerten dar,
die an mehreren aus demselben Serum bereitcten Priparaten erhalten wurden.

Aus Tabelle V 148t sich folgern, daB
1. der Schwefelgehalt des Globulins innerhalb verschiedener Individuen

derselben Trierart sehr stark variiert, und daB die Grenzen dieser Variation
beim Hunde am weitesten sind, vielleicht aber nur, weil weit mehr
Hunde als andere Tierarten zur Untersuchung kamen;
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2. Werte iber 1,30 kommen an den iibrigen Tieren mnur vereinzelt,
am Hunde aber in der Mehrzahl aller Fille zur Beobachtung, was kein
Zufall sein dirfte.

Dal} es verschiedene Globuline im Blutserum einer Tierart gibt,
hat bereits Hammarsten® (allerdings aus O-, H- und N-Bestimmungen)
an mittels der Essigsduremethode dargestelltem Serumglobulin aus dem
Blutserum von sechs Pferden gefolgert, indem die maximalen Unter-
schiede 1,99, bzw. 3,6, bzw. 4,09, betrugen. ,,Solche Differenzen
habe ich bei meinen Analysen von den iibrigen hierher gehorenden
Stéffen noch nie erhalten, und ich kann sie also nicht als analytische
Fehler bezeichnen ... Es bleibt mir also nur die Erklarung iibrig, daB
das Globulin des Pferdeblutserums nicht unter allen Umsténden die
gleiche Zusammensetzung besitzt. Eine solche Erklarung setzt doch
ihrerseits fast mit Notwendigkeit die Annahme von zwei oder mehreren
Globulinen in dem Pferdeblutserum voraus . ..

Erst recht folgt dies aus meinen Versuchen, in denen der maximale
Unterschied im Schwefelgehalt des Pferdeserumglobulins gegen 25, des
Hundeserumglobulins aber gegen 40 9, betrug.

Bemerkt sei noch, dal der Schwefelgehalt des Globulins weder
mit dem Geschlecht, noch aber, wie aus Tabelle VI hervorgeht, mit
der Rassenreinheit der Hunde irgend einen Zusammenhang erkennen lieB.

Tabelle VI.
ST ] Schwetels | [ | Schwefels
Jrdes, \\ Rase | it | QLU Reee et
i B | L
_ L
39 X Wolfshund | 1,20 98 | Bastard 1,17
42 , \ 128 a7 | ., 121
: ( Deutscher G 35 ” 1,31
32 \ Schaferhund C} 1,29 27 ‘ » 1,32
45 Wolfshund 1,29 31 , 1,32
41 Yorstebhund 1,30 30 [ Y 1,33
: Deutscher 29 ” 1,36
83 Sty |} 1,85 8 | , 138
46 Kuvasz * 1,37 86 | y 1,38
43 Wolfshund 1,37 4 ” 1,40
40 Kuvasz * 1,57 38 { ” B 1,60
Mittelwert: ‘ 1,34 i Mittelwert: ) 1,34

* Spezifisch ungarische Hunderasse.

Axn einen Zusammenhang mit der Rasse der Hunde muflte aus dem
Grunde gedacht werden, weil Timdr mit Ausnahme eines einzigen an
allen von ihr untersuchten rassenreinen Hunden, aus denen Blut nur
bei besonders giinstiger Gelegenheit zu erhalten war, denselben Schwefel-

1 O. Hammarsten, Pfligers Arch. 22, 431, 1880.
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Generaltabelle.
Nr., Tierart, Schwefelgehalt | Bemer- Nr., Tierart, | Schwefelgehalt | Bemer-
Geschlecht /o kungen Geschlecht "‘ ofo kungen
1. Mensch, 1,07 | Jui1928 | 7. Mensch, 1,22
o 1,05 o 128
1,10 1,21
|
Mittel: 1,07 | Mittel: 1,22
1,05 | Jen. 19291 g Mensch, 1,87
1,04 o 1,33
1,07 -
1,05 Mittel: 1,3
1,08 9. Mensch, 1,40 | 1. Portion
Mittel: 1,06 ? 1,39
9. Mensch, 1,20 Mittel: 1,89
? 1,4 1,36 | 2. Portion
1,15 | 1,41
Mittel: 1,16 ’Mittel: 138
3. Mensch i’(l)g 10. Schwein, 0,97
1’13 < 0,98
’ H 0,97 ‘
1,09 I (108),
\
Mittel: 1,11 ‘\ 0,96 |
| M . q
4. Mensch, 1,29 ‘\“ Mittel: 0,97
“ 1,33 11. Schwein, | 1,03
il
Mittel: 1,31 ® | 1,08
| ! (1,13)
5. Mensch, 1,15 f 1,00
o 1,21 \E 1,06
1,20 ‘\Mittel: 1,08
1,19 f
- 12.  Schwein JJ 1,12
Mittel: 1,19 |
ittel: 1, \ 1,12‘
6. Mensch 1,07 / 1,18{
1,10 1,15
1,07 ' 1,12
Mittel: 1,08 || Mittel: 1,13
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g g
Generaltabelle (Fortsetzung).

—1‘\1:., Tierart, I Schwefelgehalt Bemer- Nr., Tierart, Schwefelgehalz ; Bemer-
Geschlecht H oy kungen Geschlecht /o ‘ kungen
== *ﬁiﬁ = = — m ‘ —
18. Schwein, ‘J 1,05 19. Rind “ 1,27 ‘ l.]Umfﬁl,

Q H 1,05 H 180 | ¢
‘ 1,09 l 1,28 ‘
11 i 181
Mittel: 107 125 |
4. Schwein | 1,23 Mittel: 1,28 |
”“ 1,16 \ 1,24 \‘ 2.1Umﬁils
I 1,21 128 | ¢
| L17 1 1,26 “
| 1 1
\ _ L8 ‘Mxttel 126 |
HMlttel 119 \
I 1 ‘ 1,31 | 3 Umfil
15. Schwein ‘ 1,38 ‘ | 139 | Jung
1,81 | 1,26 ‘
1 1,26 e
‘f (1 31){ 127 |
‘ |
Mittel: 1,29 |
| Mittel: 1,32 - e i
16. Rind : 1,21 20. Pferd, 1,26
‘\ 118 ? 1,24
S 1480
“Mittelz 1,19 | Mittel: 1,27
| i
17. Rind, ‘\ 1,19 921. Pferd “\ 1,06 1. Portion
Q \\ 119 | “‘ 1,04
1,14 | 1,00
|
| 1,16 “Mlttel 1,04
‘Mlttel 1 17 l 1 07 2. Portion
18. Rind ‘ 1,31 | 1 Portion 1,08
[ 1,28 1,04
[ 1,33 ‘ 1,05
“Mlttel 131 ‘Mittel: 1,06
1 35 2. Portion 22. Pferd, ‘ 1,09 1. Portion
1,30 ? 1,09
1,32 ‘1 1,08
13 T
| Mittel: 1,35 | Mittel: 1,08
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Generaltabelle (Fortsetzung).

Nr., Tierart, Schwefelgehalt Bemers ¥Nr, ’;H;;art. \ Schwefels Bemer»
Geschlecht /6 kungen Geschlecht gehalt i kungen
22. Pferd, | 1,07 | 2.Portion | 27. Hund, 1,33
? | 1,09 o 1,30
1,07 1,34
1,03 Mittel: 1,82
Mittel: 1,07 98. Hund, 1,16
23. Pferd 1,16 | o4 (1,26)
(1,08) 1,18
1,17 1,17
1,20 Mittel: 1,17
‘ 1,16 29. Hund, 1,36
\\Mittef' 115 o 1,38 |
24. Plerd | 1,06 (1,26)
‘ 1,05 1,34
1,18 | Mittel: 1,36 /
1,12 80. Hund, 1,38
Mittel: 1,09 o 1,36
95. Pferd, H 1,07 _ 1,80
? 1,04 Mittel: 1,33
1,08 31. Hund, 1,33
1,12 Sl 1,30
Mittel: 1,08 1,83
26. Pferd 1,00 | 1.Umfils Mittel: 1,32
1,05 lung 32. Hund 1,26 Deutscher
1’02 (1’20) lSchaferhund
1,06 1,29 ‘
Mittel: 1,03 1,30 |
1,03 | 2 Umfils 1,30
104 | ™78 Mittel: 1,29
1,03 33. Hund 1,39 | Deutscher
1,00 1,33 Schiferhund
Mittel: 1,08 Mittel: 1,35
1,09 | 3.Umfils | 34. Hund, 1,39 |
102 | M o 1,38 |
1,08 1,38
_ 1,08 137
Mittel: 1,04 Mittel: 1,38
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Generaltabelle (Fortsetzung).

Nr., Tierart, : Sohwefelgehalt ‘ Bemers Nr, Tierart, || Schwefelgehalt Bemers
Geschlecht | kungen Geschlecht /o kungen
35. Hund, 1,32 \ 42. Hund, ‘ 1,26 | 2. Portion

? 131 o | 1,31
\ 1,30 | “ 1,30
| —_— :
I 1
| Mittel: 131 I
\ i .19
36. Hund, \ 139 ‘ ‘Mlttel. 1,28
? ‘“ 1.87 } 43. Hund, 1,37 | 1. Portion
I ~ a \ . | Woltshund
I Mittel: 1,38 ‘ 1,35 |
| l n ; 1,37
. 1,1
3. Hund, 7 Mittel: 1,36
1,22 | !
\ 123 | 1,41 | 2. Portion
— ‘ 1,85
Mittel: 1,21 \ 17 |
38. Hund, 1,68 | | Mittel: 1,38
1,51 |
/I i | 44. Hund, ! 1,43 |
|| Mittel: 1,60 ? l 1,38
| il
39. Hund 1 (1,33)[ Wolfshund ‘\ 1,38
\k 1.22 ‘\‘Mittel: 140
i 1,16 45. Hund, ‘ 1 24: 1. Portion
} 1,22 ? “ 1,32 Wolfshund
Mittel: 1,20 ‘Mltterl 28
40. Hund ‘\‘ 1,58 | Kuvasz* ;{ 1,25 | 2 Portion
] 1,56 : 1,31
\Mittel: 1,57 | 1,34
| ; .
41. Hund, 1,33 | Vorstehs [ Mittel: 1,30
o 1 27 hund 46. Hund, 1,41 | 1. Portion
| ? Kuvasz*
Mittel 1: 1,30 1,87
s .
42, Hund, ; 1, 26 | 1. Portion Mittel: 1’39
o | 1,28 | Wolfehund 1,36 | 2. Portion
i 1,26 1,33
|
\[ 1,32 1,37
M Mittel: 1,28 | | Mittel: 1,35

* Spezifisch ungarische Hunderasse.

Biochemische Zeitschrift Band 212.
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gehalt, 0,57 %, im Hamoglobin fand, aus den sich das Verhaltnis Fe : S,
berechnen lief}, wihrend an den gewohnlichen, dem Laboratorium zu
Versuchszwecken angebotenen Hunden, iiberwiegend Bastarden, die
eingangs erwidhnten drei Werte iiberwogen, aus denen ein einfaches
Verhiltnis zwischen Eisen- und Schwefelgehalt nicht zu errechnen war.

Das Serumglobulin stammte in der groBen Mehrzahl der Fille
von den Hunden her, deren Himoglobin von T'smdr untersucht wurde.

Die aus der Literatur iiber Pferdeserumglobulin bekannten Daten
stehen mit meinen Befunden nicht in Widerspruch, indem von Mdrner! 1,00,
von Kaiser? 1,07, von Hammarsten® 1,11, von Osborne? 1,11, von Porges
und Spiro® 1,13 und von Schuiz 1,38 9, gefunden waren.

Die spéarlichen Angaben iber den Schwefelgehalt von Rinderserum-
globulin sind allerdings wesentlich niedriger, indem Kaiser 1,03, Huis-
kamp® aber 1,069, fand.

D. Ausblicke.

Angesichts der mitgeteilten sehr erheblichen Unterschiede an
verschiedenen Individuen derselben Tierart wére es von besonderem
Interesse, den Globulinschwefel an einem Individuum wiederholt zu
bestimmen. Solche Untersuchungen, wie auch andere, in denen der
Einfluf des Hungerns bzw. der Art der Erndhrung gepriift werden soll,
sind bereits im Gange. Hier sei nur des Versuchs 1 an einem Menschen
Erwidhnung getan, an dem zwei Bestimmungen in einem Zeitintervall
von mehreren Monaten ausgefiibrt wurden, die zu demselben Ergebris
gefithrt hatten.

1 K. A. H. Mérner, Zeitschr. f. physiol. Chem. 34, 207, 1902.
2 F. Kaiser, 1. c.

3 0. Hammarsten, 1. c.; Pfliigers Arch. 22, 431, 1880.

4 Th. B. Osborne, Zeitschr. {. analyt. Chem. 41, 25, 1902.

5 0. Porges und H. Spiro, Hofmeisters Beitr. 8, 277, 1903.

8 W. Huiskamp, 1. c.
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Mit 1 Abbildung im Text.

Einer Anregung von Zoltdn Aszddi folgend, ,,durch Verwendung
eines seinem Himocarbamidometer! &hnlichen Apparats eine einfache
Methode zur Bestimmung der Bicarbonate im Blutplasma auszuarbeiten’,
habe ich in einer vorangehenden Mitteilung? die zweckmifBigste Art
der Konstruktion und Verwendung derartiger Apparate auf theoretischer
Grundlage erértert. Nachfolgend sei der mit Hilfe der dort entwickelten
Prinzipien hergestellte Apparat und sein Gebrauch beschrieben. Der
Apparat dient zur gasometrischen Bestimmung der Kohlensiure im
Blutplasma und gestattet infolge seiner besonderen Einfachheit die
Ausfithrung solcher Bestimmungen in noch ausgedehnterem Mafe
und in weiteren Kreisen als bisher. Die erlduternden Bemerkungen
auf S.118, 119 u. 126 sind mit fortlaufenden Zahlen versehen; sie
beziehen sich auf korrespondierende Stellen im Haupttext, woselbst
dieselben Zahlen zwischen Klammern gesetzt sind.

Beschreibung des Apparats. Der Apparat® besteht aus einem
U-férmigen Rohre mit einem kiirzeren, als Reaktionsgefa dienenden,
und einem ldngeren, als Steigrohr dienenden Schenkel. Das Reaktions-
gefa3 wird durch einen 6 cm hohen Hohlzylinder mit der lichten Weite
von 1,3 ¢cm gebildet, und ist am oberen Rande zu einem zirkuldren,
0,8 cm breiten, geschliffenen Saum ausgebogen; an diesen Saum wird
durch eine Metallspange eine 3 cm im Durchmesser haltende, kreis-

1 Diese Zeitschr. 134, 546, 1922.
2 Ebendaselbst 201, 87, 1928.
8 Zu beziehen (auch mit Angabe des Steigrohrquerschnitts) von Glas-
techniker A. Huber, Budapest I, Skt-Gellértplatz 4.
8 *
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116 M. Schlesinger:

formige, geschliffene Glasplatte angedriickt und dadurch das Reaktions-
gefi3 verschlossen. Das Steigrohr, das an seinem unteren Ende durch
ein 0,8 cm weites R6hrenstiick mit dem Reaktionsgefal kommuniziert,
wird durch ein 25 cm langes Kapillarrohr mit dem lichten Querschnitt
von 0,020 bis 0,030 qem gebildet und trigt eine aufgeétzte Millimeter-
teilung (von — 20 bis 200).

Gebrauchsfihiger Zustand des Apparats. Bevor der
I Apparat in Verwendung genommen wird, mufl derselbe
| mit dem als Sperrfliissigkeit dienenden Quecksilber be-
! schickt werden, und zwar derart, dafl in dem Reaktions-
gefdfl ein Raum von ganz bestimmter — vom Querschnitt
des Steigrohrs abhéingiger — GroéBe frei bleibt (1). Der
letzte Stab der Tabelle A (s. S.120 u. 121) enthalt in
Grammen die Quecksilbermenge, welche zu diesem Behuf
aus dem Reaktionsgefdf zu entfernen ist, nachdem man
dasselbe vorangehend bis zur Verschluflplatte vollkommen
mit Quecksilber gefiillt hatte.

Um die mit dem Apparat ausgefiihrten Versuche
berechnen zu konnen, mufl dessen ,,Apparatkonstante‘
bekannt sein; sie 14t sich der Tabelle A unter Beriick-
sichtigung des Steigrobrquerschnitts und der Versuchs-
temperatur entnehmen (2). Um auch dem allerdings
sehr geringen und fiir klinische Zwecke zu vernachldssigenden
EinfluB des Luftdrucks (3) gerecht zu werden, wird, je
nachdem der Luftdruck mehr bzw. weniger als 760 mm
betrigt, der in Millimetern ausgedriickte Unterschied mit
dem im vorletzten Stabe der Tabelle A angegebenen Faktor
multipliziert und das Produkt zu dem Hauptwert addiert
bzw. aus ihm subtrahiert.

Zu alledem ist, wie ersichtlich, die Kenntnis des Steigrohrquerschnittes
notig, welchen man am besten folgendermallen bestimmt: In das Reaktions-
gefdall wird etwas Quecksilber gebracht und durch Neigen des Apparats
das Steigrohr zu etwa drei Vierteln gefiillt. Wahrend ein Finger das Steig-
rohrende verschlossen hélt, wird das iiberfliissige Quecksilber durch
Schiitteln abgetrennt und durch das Reaktionsgefafl entfernt, sodann die
Quecksilbersdule im Steigrohr so eingestellt, daf3 man ihre Hohe an der
Teilung ablesen kann. Das auf 1 em Siulenhéhe bezogene Gewicht des
Quecksilbers, multipliziert mit 0,0738 (spezifisches Volumen bei 20°; die
Temperaturabhingigkeit ist zu vernachléssigen) ergibt den Querschnitt
in Quadratzentimetern.

Ausfiihrung einer Bestimmung. Nachdem man die zum Verschluf3
des Reaktionsgefifles dienenden Glasschliffe sorgfiltig eingefettet hat,
bringt man iber das Quecksilber im Reaktionsgefai 0,8 cem de-
stilliertes Wasser, 1 Tropfen Octylalkohol und 0,5 cem Paraffingl,
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Apparat zur Bestimmung der Alkalireserve. 117

schichtet unter letzteres 1 ccm des zu untersuchenden Plasmas (Serums),
das in iiblicher Weise mit Exspirationsluft (angenommener CO,-Gehalt
5,59,) in Berithrung gebracht war und 0,2 cem 6vol.-9, ige Schwefel-
siure (4). Nun wird das Reaktionsgefa mit der Glasplatte verschlossen,
nachdem man ihre untere Flache, um den Gasraum im Reaktions-
gefd mit Wasserdampf zu séttigen, mit 1/, bis 1% Tropfen Wasser
benetzt hat (5). Wahrend der nun folgenden 1 bis 2 Minuten steigt
das Quecksilber im Steigrohr um einige Millimeter an und wird dieser
Stand (@), sobald er konstant geworden ist, notiert. Dann wird
geschiittelt, wedurch man die Paraffinglschicht, die das gebildete Gas
am Entweichen aus der wésserigen Schicht bisher wverhindert hatte,
durchbricht; man schiittelt, chne Reaktionsgefafi oder Steigrohr durch
Berithren mit der Hand zu erwérmen, so lange, bis das Quecksilber
nicht mehr ansteigt. Der so erreichte Stand (b) wird wieder abgelesen.

Berechnung des Versuchsergebnisses. Man multipliziert den in
Millimetern abgelesenen Quecksilberanstieg (b — d) mit der Apparat-
konstante und erhdlt so unmittelbar das in Normalkubikzentimetern
ausgedriickte Volumen des gesamten in 100 ccm Plasma enthaltenen
CO,. Mit Hilfe dieser Zahl 148t sich die Alkalireserve der Tabelle B
(s. S.122 bis 125) entnehmen (6). Der erste Stab dieser Tabelle ent-
hilt die im Versuch gewonnenen Zahlen fir das gesamte im Plasma
enthaltene CO,, die anderen aber die korrespondierenden Werte fiir
die gesuchte Alkalireserve.

Es soll beispielsweise der Steigrohrquerschnitt des Apparats
0,0262 gem, die Versuchstemperatur 23,5°, der Luftdruck 754 mm, der
Quecksilberanstieg aber 56,2 mm betragen haben.

Nach Tabelle A ist die zur Versuchstemperatur gehorige

Apparatkonstante . . . . . . . .. . . ... . 0,981
In Abzug zu bringen fiir den Luftdruck (6.0,0007). . . 0,004
Korrigierte Apparatkonstante . . . 0,977
Gesamtes CO, in 100 ccn Plasma (56,2 . 0,977). . . . . 54,9 cem
Hieraus Alkalireserve nach Tabelle B . . .. . . . . . 51,3 ,,

Reinigung des Apparats. Man spiilt das ReaktionsgefiB mit dem
Wasserstrahl einer Spritzflasche aus und rithrt unterdessen die verunreinigte
Schicht des Quecksilbers mit einem Glasstab; dies wird so lange fortgesetzt,
bis das Spiilwasser klar abflieBt. Nachdem man das {iber dem Quecksilber
befindliche Wasser abgehebert und den Apparat von auflen abgetrocknet
hat, nimmt man das die Innenwand des ReaktionsgefdBBes und das Queck-
silber benetzende Wasser mit Filterstreifen auf. Da bei letzterem Vorgang
leicht etwas Quecksilber ausgestreut wird, fiihrt man ihn zweckmiBig iiber
einer Schale aus; bei hdufiger Verwendung wird aber ein Verlust von Queck-
silber sich auch hierdurch nicht vollkommen vermeiden lassen, weshalb
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es ratsam ist, das nach der erstmaligen Fiillung notierte Gewicht des nach
Vorschrift mit Quecksilber beschickten Apparats von Zeit zu Zeit zu kon-
trollieren.

Nach der Reinigung muf} mit dem néchsten Versuch so lange gewartet
werden, bis der Apparat wieder die Zimmertemperatur angenommen hat.

Vergleich der am van Slykeschen und meinem Apparat erholtenen
E'rgebnisse. Innachfolgender Tabelle sind die Ergebnisse einiger paralleler
Bestimmungen zusammengestellt, welche gleichzeitig an zwei Apparaten
der oben beschriebenen Art und einem van Slykeschen an Pferdeserum
ausgefiihrt wurden, dessen Bicarbonatgehalt mit Hilfe von Sdure
bzw. NaH(OQ,; variiert worden war.

Eigener Apparat : van Slykescher Figener Apparat van Slykescher
Nelo | nNe2 pparat Ne. 1 | Ne2 Apparat
: S
8,9 ‘ 8,9 ’ 91 55,7 53,0 53,7
20,0 19,7 19,1 69,5 68,7 69,0
50,3 | 50,2 l 50,7 90,6 91,6 92,0
Bemerkungen,

1. Nur wenn der freze Gasraum im Reaktionsgefif3 eine ganz bestimmte
Grofle hat, éndert sich die Steighéhe des Quecksilbers der entwickelten
Gasmenge praktisch proportional; und nur wenn diese Proportionalitét
besteht, ist das einfache Rechnen mit Hilfe der Apparatkonstante zuléssig?®.

2. Zur Berechnung der Tabelle A benutzte ich die Formeln (18), (19)
und (23) meiner eingangs zitierten Arbeit mit der Anderung, daB statt des
Ausdrucks (0 — Cr) ¢ mit dem Ausdruck [(C”"— Cr)¢’ + (C” —CL) ¢”’]
gerechnet wurde, wo sich die einfach gestrichenen Werte auf die wisserige
Lésung, die zweifach gestrichenen auf das Paraffindl beziehen.

Formel (19) zur Berechnung der Apparatkonstante wurde mit 10
multipliziert, damit sich die erhaltenen Werte auf die in Millimetern aus-
gedriickte Steighohe und den CO,-Gehalt von 100 cem Plasma beziehen.
Die Berechnung selbst wurde in Abstdnden von je 0,0025 gem im Steigrohr-
querschnitt und von je 5° in der Temperatur ausgefithrt und die dazwischen
liegenden Werte durch Interpolation ermittelt.

Beziiglich der Berechnung des letzten Stabes verweise ich noch auf
Fullnote 1 auf S.106 der zitierten Arbeit; die dort erwihnte Korrektion
ist mit n Rechnung gezogen. Die in diesem Stabe (ebenso die im vorletzten)
enthaltenen Werte sind unter Annahme einer Versuchstemperatur von 20°
berechnet, doch erreicht der Fehler durch die Verwendung derselben Queck-
silberbeschickung im ganzen angegebenen Temperaturbereich auch im
extremsten Falle nicht die Hdohe von 1%.

Von den zur Rechnung benutzten Zahlenwerten seien folgende er-
wahnt:

1 Siehe Schlesinger, 1. c.
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Apparat zur Bestimmung der Alkalireserve. 119

a) a/2 [s. Formel (18)] ist zu 60 mm angenommen, da ein Quecksilber-
anstieg ber 120 mm nicht vorkommen diirfte.

b) Der Dampfdruck der Losung wurde gleich demm des Wassers ge-
nommen.

c) Der Absorptionskoeffizient des verdinnten Plasmas fir CO, (und
Luft) wurde gleich dem um 1,59, verminderten des Wassers gesetzt. Der
des unverdimnten Plasmas wird bekanntlich um 2,59, geiringer angesetzt.

d) Den CO,-Absorptionskoeffizienten des Paraffinéls habe ich mittels
eines dem beschriebenen ahnlichen, doch grofer dimensionierten Apparats
mit Hilfe bekannter KHC O;-Losungen selbst bestimmt. Ich fand im Mittel
fiir Paraffin. liqu. Merck. mit dem (selbstbestimmten) spezifischen Gewicht
0,882 den Bunsenschen CO,-Absorptionskoeffizienten bei 21,60 gleich 0,897
und pro 1° Temperaturerhéhung eine Abnahme desselben um 0,026. Dieses
Ergebnis stimmt gut mit den Messungen Kubies! iiberein. Nach Kubie
betragt der Absorptionskoeffizient bei 24 bis 25° 0,841, nach den eigenen
Messungen auf 24° extrapoliert 0,835.

e) Den (Ostwaldschen) Absorptionskoeffizienten des Paraffinéls fiir Luft
setzte ich bei 20° gleich 0,100, entsprechend dem Ergebnis von Extraktions-
versuchen im wan Slykeschen Apparat. Von dessen Anderung mit der
Temperatur wurde angenommen, daf sie im selben Verhéltnis wie beim
CO,-Absorptionskoeffizienten erfolgt. Eine solche annéhernde Annahme ist
berechtigt, da auch groBe Fehler in diesem Werte praktisch ohne Einflul
auf das Resultat sind.

3. Da der Wert der Apparatkonstante erst wenn der Luftdruck um
etwa -4 15mm von 760 mm Hg abweicht sich um den Betrag von 19,
sndert, ist die Luftdruckkorrektion bei Bestimmungen zu klinischen
Zwecken getrost zu vernachléssigen.

Bei dem wan Slykeschen Apparat wiirde das AuBerachtlassen des
Barometerstandes einen doppelt so hohen Fehler verursachen.

4. Das Zusetzen der Sdure bei offenem Reaktionsgefd8 — wodurch der
beschriebene besonders einfache Bau des Apparats eigentlich erméglicht
wird — kénnte vom theoretischen Standpunkt bedenklich scheinen. Zwar

wird, insolange die gesamte gebildete CO, physikalisch gelost bleibt, ein
Verlust durch das Paraffindl vollkommen verhindert; sobald aber bei
offenem Reaktionsgefdll Gasblasen auftreten — ob diese an den Grenzflédchen
haften bleiben oder aus der Fliissigkeit entweichen, ist hierbei gleichgiiltig —
entgeht das entsprechende Volumen der Bestimmung. Eine Bildung von
Blasen wire von vornherein vollig ausgeschlossen, wenn hierzu nur CO,
und Wasserdampf in Betracht kémen; die erforderliche CO,-Tension von
nahezu einer Atmosphire koénnte némlich im verdiinnten Plasma nur bei
einem CO,-Gehalt zustandekomimmen, der praktisch niemals vorkommt.
Doch sind ja Plasma, Wasser und Saure schon von anfangs her mit Luft
gesattigt, und dieser Umstand kénnte zu einer Bildung von Blasen AnlaB
geben, deren gesamtes Volumen — wie sich berechnen 148t — je nach dem
CO,-Gehalt bis zu einigen hundertstel Kubikzentimetern betragen und dem-
entsprechend zu einem Fehler von mehreren Prozenten im Resultat fithren

kann.

1 Journ. of biol. Chem. 72, 545, 1927.
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Tabelle
Lichter Q:x;rjr o - :
sehnit! des ‘\ Wert der Apparatkonstante bei
Steigrohres T ‘
cem 150 ‘ 160 ‘ 170 ‘ 180 ‘ 190 h 200 ‘ 210 ‘ 220 230

0,0200 [ 1,012 [ 0,998 [ 0975 | 0,057 | 0,938 | 0920 ( 0,903 | 0,887 | 0871
202 | 1,016 | 0,998 | 0,979 | 0961 ’ 0,942 | 0,924 | 0907 | 0,891 | 0875
204 | 1020 | 1,002 | 0983 | 0965 | 0,946 | 0928 | 091l | 0895 | 0,879
206 | 1,025 | 1,006 | 0987 | 0,969 | 0,950 | 0,932 ’ 0,915 | 0,899 | 0,883
208 | 1,029 | 1,010 | 0991 | 0973 | 0,954 | 0,936 | 0,919 | 0,903 | 0,887
910 | 1,083 | 1,014 0995 | 0977 | 0,959 | 0,940 | 0,923 | 0,907 | 0,890
912 | 1,087 | 1,018 | 0,999 | 0981 | 0,963 | 0,944 | 0927 | 0,911 | 0,89%
914 | 1,041 | 1,022 | 1,003 | 0985 | 0,967 | 0,948 | 0931 | 0,915 | 0,898
916 | 1,046 | 1,027 | 1,008 | 0989 @ 0,971 | 0952 | 0,985 | 0,919 | 0,902

=
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>
[
o
@
=

920 | 1,054 | 1,085 | 1016 | 0997 |
222 | 1,058 | 1,089 | 1,020 | 1,001
994 || 1,063 | 1,044 | 1,025 | 1,006
996 | 1067 | 1,048 | 1.029 | 1.010 |
298 | 1,071 | 1,052 | 1,033 | 1,014 ‘
930 | 1,075 | 1,056 | 1,037 | 1,018 | C,999 || 0,980
932 | 1,079 | 1,060 | 1,041 | 1,022 = 1,008 | 0,984
934 | 1,083 | 1,064 | 1,045 | 1,026
936 | 1,088 | 1,068 | 1.049 | 1,030
938 || 1,092 | 1,072 | 1,058 | 1,034 |
240 | 1,096 | 1,076 | 1,057 | 1,038
242 | 1,100 | 1,080 | 1,061 | 1,042 |
944 | 1104 | 1,084 | 1,065 | 1,046

|
|
218 1012 | 0.993 i 0,975 | 0,956 |
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246 || 1,109 | 1,089 = 1,069 = 1,050 | 1,081 | 1,012 | 0,994 | 0,977 | 0,958
248 | 1113 | 1,093 | 1,073 | 1,054 | 1,035 || 1,016 | 0,098 | 0,980 = 0,962
250 | L117 ' 1,097 | 1,077 | 1,058 | 1,088 | 0,019 1,001 | 0,984 | 0,966
952 || 1121 | 1,101 | 1,081 | 1,062 | 1,042 )] 1,023 . 1,005 | 0,988 0,970
954 ‘ 1125 | 1,105 | 1,085 | 1.066 | 1,046 || 1,027 | 1,009 | 0,992 0,973
956 | 1129 1,109 | 1,089 | 1,070 | 1,050 | 1,030 | 1,013 | 0,996 | 0,977
258 || 1,133 | 1,113 | 1,098 | 1074 | 1,054 || 1,034 | 1,017 | 1,000 | 0,981
260 || 1137 | 1,117 | 1,097 | 1077 | 1057 | 1,038 1020 | 1,003 | 0,98
962 | 1141 | 1121 | 1,100 | 1,081 | 1,061 | L042| 1,024 | 1,007 | 0,959
264 | 1,145 | 1,125 | 1,105 | 1,085 | 1,065 | 1,046 | 1,028 | 1,011 | 0,992
266 \ 1,149 \ 1129 | 1109 | 1,089 | 1,069 ‘ 1,049 | 1,032 | 1,014 | 0,996
268 | 1,158 | 1,183 | 113 | 1,09 | 1,073 | 1,053 | 1,036 | 1018 | 1,000
970 | 1,157 | 1,187 | LI17 | 1,097 | 1,077 || 1,057 | 1,039 | 1,021 | 1,003
972 | 1,161 | 1,141 | 1,121 ‘ 1,101 | 1,081 | 1,061 | 1,043 | 1,025 | 1,007
974 | 1165 | 1145 | 1125 | 1105 | 1,085 | 1.065 | 1047 | 1,029 | 1,011
276 ‘ 1,169 1,149 | 1129 | 1,109 | 1,089 | 1069 | 1051 | 1,083 | 1,015
278 | 1173 | 1,153 | 1133 | 1,118 | 1,098 | 1,073 | 1,065 | 1,037 | 1,019
980 | 1,177 1,157 | 1,187 | 1,117 | 1,097 | 1,077 | 1,058 | 1,040 | 1,022
282 | LISL 1161 | L141 | 112l 1,101 | 1081 | 1062 | 1,044 | 1,026
284 | 1185 ‘ 1,165 | 1,145 | 1125 | 1,105 | 1,085 | 1,066 | 1,048 | 1,030
286 | 1,189 | 1,169 | 1,149 | 1,129 | 1,108 | 1,088 | 1,069 | 1,051 | 1,083
288 ’ 1193 1178 | 1153 | 1188 | 1112 | 1,092 | 1,073 | 1,055 | 1,087
290 || 1,197 | 1,177 | 1,156 | 1,136 | 1,115 | 1,095 | 1,076 1,058 | 1,040
292 | 1201 1,181 | 1,160 | 1140 | 1119 || 1,099 | 1,080 | 1,062 | 1,044
204 | 1,205 | 1,185 | 1,164 | 1143 | 1123 | 1103 | 1084 | 1,066 | 1,047
296 | 1209 | 1,189 | 1,168 = 1147 | 1,126 | 1106 | L0ST | 1069 | 1,051
298 | 1213 | 1,193 | 1172 | 1,151 | 1,130 || 1,110 | 1,091 | 1,078 | 1,054 |
300 | 1217 | 1196 | 1175 | 1,154 | 1188 | 1118 | 1094 , 1,076 | 1,057 |
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A.

3 i . gefiil

‘ Wert der Apparatkonstante bei Iiiai‘liéhl)fufftlir R}e\i%ﬁ ‘f}%ﬁffi’:ﬁ“

‘ 240 ‘\ 0 | 20 “ a0 | 280 | 200 | 300 ‘\ rerucke c ¢
| 0,855 ‘ 0,839 l 0,825 | 0811 | 0,797 | 0,783 | 0,769 57,6
0859 | 0843 | 0,829 | 0815 | 0801 | 0787 0,773 57,8
0863 | 0,846 | 0,883 (819 | 0,805 | 0,790 | 0,776 | o 00x 57,9
0,867 | 0,850 J 0,836 ‘ 0822 | 0,808 | 0,794 = 0,780 | 58,0
0,871 H 0,854 | 0,840 | 0826 | 0,812 | 0,798 0,784 58,1
| 0874 | 0858 | 0,843 | 0829 | 0815 | 0801 | 0,787 58,2
0,878 | 0,862 \ 0,847 | 0,833 | 0,819 | 0,805 | 0,791 | 58,4
0,882 | 0,866 | 0,851 | 0837 0,823 | 0809 | 0,794 58,5
0886 | 0,869 | 0,855 | 0,840 0,826 | 0,812 | 0,798 ' 0,0006 58,6
0,890 | 0,873 | 0,858 | 0,844 ‘ 0,837 | 0,816 0,801 58,7
0,893 \1 0,877 | 0,862 \ 0,848 | 0,883 | 0,819 0,805 58,8
0,897 | 0881 | 0,866 | 0851 | 0,887 0,823 | 0,808 589
0901 | 0884 | 0870 ' 0855 | 0840 0,826 | 0811 59,0
0905 | 0888 | 0873 | 08538 | 0,844 | 0830 | 0815 | 0,0006 59,2
0,909 | 0,892 | 0877 @ 0862 | 0,847 0,833 | 0,818 | 59,3
0912 | 0,895 | 0,880 | 0,865 @ 0,850 | 0,836 | 0,822 59,4
0916 | 0,899 | 0,884 \ 0869 | 0854 | 0,840 | 0,82 | 59,5
0,920 | 0,902 | 0,888 | 0873 | 0,858 | 0,844 | 0,829 | 59,6
0,928 ‘ 0,906 | 0,891 0876 | 0,861 | 0,847 | 0,833 | 0,0006 59,7
0,927 | 0,909 | 0,89 ‘ 0,880 | 0,865 | 0,851 | 0,836 59,8
0930 | 0,913 | 0,898 | 0883 | 0,868 | 0,854 | 0,840 H 59,9
0,934 ,1 0,917 | 0,902 ' 0,887 | 0,872 | 0858 | 0,843 60,0
0938 | 0,920 | 0,906 0891 | 0,876 | 0,862 | 0,847 ! 60,1
0942 | 0924 * 0,910 0895 | 0,879 | 0,865 0,850 || 0,0006 | 60,2
0,946 | 0928 0913 0898 | 0,888 | 0,869 | 0,854 . | 60,3
0949 | 0932 - 0,917 ' 0902 0,887 = 0,872 | 0,857 | s 60,4
0953 || 0,936 | 0921 0906 0890 | 0,876 | 0,860 | \ 60,5
0057 | 0939 | 0924 0910 | 0894 = 0,879 | 0,864 | I 60,6
0961 | 0943 = 0928 | 0918 | 0,897 | 0882 | 0867 = 0,0007 | 60,7
0,965 ' 0,947 | 0,982 ‘ 0917 = 0,901 | 0,886 | 0871 | | 60,8
0,968 ‘ 0,951 | 0,935 | 0920 | 0,904 & 0,889 | 0,874 | 60,9
0,972 || 0,955 | 0,939 | 0924 | 0,908 | 0,893 ‘ 0,877 | ‘ 61,0
0,975 0958 | 0,942 | 0927 | 0,911 | 0,896 | 0,880 1 61,1
0,979 0,962 | 0,946 | 0931 | 0915 | 0,900 | 0,883 | 0,0007 61,2
0982 | 0,965 | 0,949 | 0934 0918 | 0,903 | 0,887 61,3
0,985 ' 0,968 | 0,952 \ 0987 | 0,921 | 0906 | 0,891 61,4
0989 | 0,972 | 0,956 | 0941 . 0925 | 0,910 | 0,895 61,5
0,993 || 0,975 | 0,960 | 0944 | 0,928 | 0913 | 0,898 61,6
0,996 | 0,979 | 0,963 | 0947 | 0,932 | 0,917 | 0,902 | 0,0007 ° 61,7
1,000 | 0,982 | 0,967 1 0,951 | 0,985 | 0920 | 0,905 61,8
1004 | 0986 | 0,970 | 0954 | 0,938 | 0,923 0908 61,9
1,008 | 0,990 | 0974 | 0958 | 0,942 | 0,927 | 0,911 | ‘ 62,0
1,012 0,993 | 0,978 | 0,962 | 0946 | 0930 | 0,915 | i 62,1
1,015 | 0,997 | 0,981 | 0965 | 0,949 | 0,934 | 0918 | 0,0007 62,2
1,019 | 1,000 | 0,985 | 0,969 | 0,953 | 0,937 | 0,921 62,3
1,022 | 1,004 | 0988 | 0,972 | 0,956 | 0,940 | 0,924 | 62,4
1,026 | 1,008 | 0,992 | 0976 | 0,960 | 0,944 | 0,928 62,5
1,029 | 1,011 | 0,995 | 0,979 | 0,963 | 0947 | 0,931 | 62,6
1,082 }\ 1,015 | 0,999 | 0983 | 0,967 | 0,951 | 0,935 | 0,0007 62,7
1,036 || 1,018 | 1,002 | 0986 | 0,970 | 0,954 | 0,938 62,8
11,089 | 1,021 | 1,005 | 0,989 | 0,978 | 0,957 | 0,941 | 62,9
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M. Schlesinger
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Apparat zur Bestimmung der Alkalireserve. 123

! Wert der Alkalireserve bei der Versuchstemperatur von

B | 240 H 5 60 N 270 l 250 200 300
] \

58 | 5,9 { 60 = 62 6,3 6,4 6,6 6,7

6.8 6,9 7.1 7.2 7.3 75 7.6 77

7.8 7,9 ’ 8,1 82 84 85 8,6 8,7

88 8,9 9.1 9.2 94 95 96 | 98

9.8 10,0 | 10t 10,3 104 10,6 10,7 10,8
108 | 11,0 H 11 11,3 114 11,6 11,7 ‘ 11,8

‘ !

s | 120 | 122 12,3 12,5 12,6 128 | 129
128 | 180 | 132 133 13,5 13,6 138 | 139
138 | 14,0 14,2 14,3 14,5 14,7 14,8 | 149
149 | 150 152 15,4 15.6 15,7 159 = 160
15,9 16,1 I 16,2 16.4 16,6 16,7 169 | 17,0
16,9 171 || 1738 17,5 17,6 178 18,0 18,1
17.9 181 || 183 18,5 186 188 19,0 19,1
18,9 191 | 193 19,5 19,6 198 20,0 20,1
199 | 201 | 203 20,5 206 20,8 21,0 | 21
209 | 211 || 213 25 21,6 218 220 | 221
219 | 221 | 223 2.5 227 22,9 231 232
229 | 231 | 9233 93,5 237 939 241 | 242
239 | 24,1 | 243 245 24,7 24,9 251 | 252
250 | 252 ){ 254 | 26 25,8 26,0 262 | 263
260 | 262 | 264 | 266 26,8 27,0 27,2 27,3
27,0 27,2 r 274 27,6 27,9 98,1 28,2 98,4
28,0 282 | 9284 28,6 289 29,1 292 29.4
29,0 292 | 294 29,6 299 30,1 30,2 30,4
300 | 303 | 305 30,7 30.9 31.1 31,3 315
31,0 31,3 ] 315 31,7 319 | 321 32,3 325
321 323 | 325 32,8 33,0 3392 334 33,6
331 333 | 335 33,8 34,0 342 34.4 34,6
341 343 | 845 34,8 35,0 352 35,4 35.6
35,1 35,3 ‘ 35.6 35,8 36,1 36.3 36,5 36.7
36.1 36,3 | 366 36,8 37.1 373 37,5 37,7
371 | 3874 *‘ 37,6 37,9 38,1 38,4 38,6 38,8
381 | 384 | 386 38.9 39,1 39.4 39,6 39.8
391 | 394 ’ 39,6 39,9 401 | 404 40,6 40,8
401 | 40,4 | 408 40,9 41,1 | 414 416 418
411 \‘ 414 || 418 419 421 494 426 42’8
4921 | 424 427 429 432 435 437 439
431 43,4 437 439 44,2 445 447 449
441 444 447 4.9 432 455 457 45,9
459 455 457 460 46,3 465 46,8 47,0
462 46,5 467 | 470 473 475 478 480
472 J 475 478 481 483 486 489 491
482 | 485 488 491 493 496 49,9 50,1
492 495 498 50,1 50,3 50,6 50,9 51,1
50,2 ) 50,5 50,8 51,1 514 51,7 52,0 52,2
512 | 51,5 518 52,1 524 | 527 53,0 53,2
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124 M. Schlesinger :

Tabelle B
Gefunden Wert der Alkalireserve bei der Versuchstemperatur von
CO, :
normalsccm 150 ‘ 169 . 170 | 180 1 19¢ L 200 ‘ 210 ‘ 220
‘ ‘ |
56 49,6 57,0 50,3 50,7 \ 51,0 51,3 | 51,6 51,9
57 50,6 51,0 51,3 BL6 520 523 | 52,6 52,9
58 I 516 52,0 52,3 526 | 53,0 | 533 | 536 53,9
59 52,6 530 | 533 | 536 | B40 | 543 | 546 55,0
60 53,5 53,9 54,3 546 | 550 | 553 | 556 56,0
|
61 54,5 54,9 55,3 55,6 56,0 ““ 563 | 56,6 57,0
62 55,5 55.9 56,2 56,6 57,0 | 573 | 57,6 58,0
63 | 565 56,9 57,2 57,6 580 | 583 | 586 59,0
64 | 575 57,9 58,2 58,6 590 | 593 | 596 60,0
65 || 584 58,8 59,2 596 | 599 | 603 | 606 \ 61,0
|
66 59,4 59,8 60,2 60.6 60,9 ‘ 61,3 | 61,6 ’ 62,0
67 60,4 60,8 61,2 61,6 61,9 62,3 | 62,6 | 630
68 || 614 61,8 62,2 62,6 62,9 63,3 | 68,7 l 64,0
69 62,4 62,8 63,2 63,6 63,9 ‘ 64,3 | 64,7 65,0
70 63,3 63,8 64,2 64,5 64,9 | 65.3 | 657 | 660
| \
71 64,3 64,8 65,2 65,5 659 663 | 66,7 | 670
72 65,3 65,7 66,1 66,5 66,9 | 673 | 67,7 68,0
73 | 663 66,7 67,1 | 67,5 67,9 | 683 | 687 69,0
74 | 673 67,7 68,1 68,5 689 | 693 | 697 70,0
7 | 683 68,7 69,1 \ 69,5 69,9 708 70,7 | 711
76 69,3 69,7 70,1 70,5 709 | T3 | 7,7 721
77 702 707 | 711 | 715 719 | 123 | 127 731
78 712 71,7 21 | 125 729 | 133 | 77 | 741
79 || 722 727 731 | 73,5 739 | 743 | 747 | 751
80 H 73,2 73,6 74,1 \‘ 4.5 749 | 153 | 757 76,1
| |
81 | 42 74,6 1 | 75,5 759 | 163 | 767 77,1
82 75,1 75,6 60 | 765 769 | 773 | 1707 781
83 76,1 76,6 77,0 77,5 779 | 783 | 787 79,1
84 77,1 77,6 78.0 78,5 789 | 793 197 80,1
85 781 786 790 | 794 99 | 803 | 807 | 8Ll
86 79,1 79,6 80,0 80,4 80,9 H 81,3 \ 81,7 82,2
87 80,0 80,5 81,0 81,4 81,9 823 | 827 839
88 81,0 81,5 82,0 82,4 829 | 833 ‘ 837 | 842
89 82,0 825 83,0 83,4 83,9 844 | 847 | 852
90 83,0 83,5 83,9 84,4 84,9 853 | 85,7 | 862
|
91 84,0 84,5 84,9 85,4 85,9 86,3 | 86,7 | 872
92 85,0 85,4 85,9 86,4 86,8 \ 873 | 87,7 \ 88,2
93 Il 859 86,4 86,9 874 87,8 883 | 887 89,2
94 86,9 87.4 87,9 88,4 888 89,3 | 897 90,2
95 87,9 88.4 88,9 89,4 89,8 90,3 \‘ 90,7 91,2
96 88,9 89,4 89,9 90,4 908 | 913 | 91,7 92,2
97 89,9 90,4 90,9 91,4 918 | 923 | 92,8 93,2
98 90,9 91,4 91,9 92,4 928 || 933 | 938 94,2
99 91,9 92 4 92,9 93,4 938 || 943 | 94,8 95,2
100 92,9 934 93,9 94,3 948 | 93 | 958 96,2




Apparat zur Bestimmung der Alkalireserve. 125

(Fortsetzung).
Wert der Alkalireserve bei der Versuuhstemperatur von
230 ' 240 f‘ 250 ‘ 260 ‘ 270 280 1 290 \ 300
T |
523 | 52,6 529 | 532 53,5 53,8 54,1 54,3
533 | 536 53,9 54,2 54,5 54,8 55,1 55,3
54,3 \ 54.6 54,9 55.2 55,5 55,8 56,1 56,3
53 | 556 | 55 9 56,2 56,6 56,9 571 57,4
56,3 56.6 56.9 572 57.6 579 ‘ 58,1 58.4
573 57,7 \ 58,0 58,3 58,6 58,9 59,2 59,5
58.3 58,7 ~ 59,0 59,3 59,6 59,9 60,2 60,5
59,3 59,7 | 60,0 60,3 60,6 60,9 61,2 61,5
604 60,7 | 610 61,4 | 61,7 62,0 62,3 62,6
614 617 | 620 62,4 | 62,7 63,0 63,3 63,6
624 62,7 \ 63,1 634 | 638 641 | 644 64,7
634 63,7 64,1 64.4 64,8 65,1 654 65,7
64,4 64,7 65,1 65,4 l 65,8 66,1 \ 66,4 66,7
654 65.8 66,1 66,5 66,8 672 67,5 67,8
66,4 66.8 67,1 67.5 67,8 68,2 68,5 68,8
67,4 67,8 68,2 68,5 68,9 69,3 69,6 69,9
684 68,8 69,2 69,5 69,9 703 70,6 70,9
69,4 69,8 70,2 705 | 70,9 713 71,6 719
704 | 708 | 712 5| 7L | 7 3 72,6 72,9
14 | 71,8 722 72,5 729 733 73,6 73,9
725 72,9 78,2 73,6 74,0 743 74,7 75,0
735 73,9 74,2 74,6 75,0 75,3 75,7 76,0
5o 749 75,2 75,6 | 760 | 763 76,7 77,0
755 75,9 76,3 %7 | 770 | Ti4 778 7811
76,5 76,9 77,3 T T80 784 78,8 791
775 77,9 78,3 87 | 79,1 | 795 79,9 80,2
785 78,9 793 79,7 80,1 | 805 80,9 81,2
79,5 79,9 80,3 80,7 811 | 815 819 82,2
80.6 81,0 814 81,8 82,2 82,6 88,0 83,3
816 82,0 824 82,8 83,2 83,6 84,0 84,3
82,6 83,0 834 83,8 84,3 847 85,0 85 4
836 84,0 84,4 84,8 85,3 85,7 86,0 86,4
84,6 85,0 85,4 85,8 86,3 | 867 87,0 874
85,6 86,1 865 86,9 87,8 | 877 88,1 88,5
86,6 87,1 875 87,9 88,3 887 89,1 895
87,7 88,1 88,5 89,0 89,4 898 90,2 90,6
88,7 89,1 89,5 99,0 90,4 90,8 912 91,6
89,7 90,1 90,5 91,0 . 914 91,8 92,2 92,6
90,7 91,1 91,5 92,0 92 4 928 93,2 93,6
917 92,1 925 93,0 934 938 942 94,6
92,7 93,1 936 94,0 94,5 949 95,3 957
937 94,1 94,6 95,0 95,5 959 96,3 96,7
947 95,1 95,6 96,0 96,5 96,9 97,3 977
95,7 96,2 96,6 97,1 97,5 980 98,4 988
96,7 97,2 97,6 98,1 985 990 994 99.8
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126 M. Schlesinger: Apparat zur Bestimmung der Alkalireserve.

Die Erfahrung zeigt aber, dal bei Zusatz der Sdure entweder iiberhaupt
keine Blasen auftreten oder hochstens an den Wénden eine geringe Zahl
kleinster Blaschen erscheint, wodurch aber das Resultat nicht merklich
beeinflut wird. Auch aus der Tabelle auf S. 118 geht hervor, dal die mit
dem hier beschriebenen Apparat erhaltenen Werte gleichméfBig um die
mit dem wvan Slykeschen gewonnenen schwanken; Schwankungen nach
unten sind nicht wesentlich bevorzugt. Ob diese Tatsache auf der unvoll-
kommenen Vermischung von Plasma und Sédure beim Unterschichten beruht,
oder ob in der Tat eine Ubersittigung vorliegt, kann ich nicht mit Sicherheit
angeben. Doch scheint es auf Grund dieser Erfahrung zuléssig, die Séure,
wie beschrieben, bei offenem Reaktionsgefd3 zuzufligen, ohne die Aus-
fithrung des Versuchs mit einer vorangehenden Entgasung von Wasser
und Sédure (etwa durch Aufkochen) und die Berechnung mit der hierdurch
bedingten Korrektur zu komplizieren.

5. Bei der Sdittigung des Gasraums 1m Reaktionsgefis mit Wasserdampf
tritt in demselben eine kleine Druckerhéhung ein; der hieraus stammende
Fehler ist praktisch zwar kaum von Belang, doch 1éfit er sich leicht in
Rechnung ziehen, indem man den nach Verschlieflen des Apparats ein-
tretenden geringen Quecksilberanstieg im Steigrohr zum abgelesenen
Barometerstand hinzuaddiert.

6. Zur Berechnung der Werte der Alkalireserve (der in Normal-
Kubikzentimetern ausgedriickten COy,-Menge, welche von 100 cemn Plasma
im Gleichgewicht mit Exspirationsluft bei 20° in Form von Bicarbonat
gebunden wird) in Tabelle B wurde von den Werten der gesamten Kohlen-
séure (erster Stab) der physikalisch geléste Anteil (5,5 X der Bunsensche
Absorptionskoeffizient fiir die entsprechende Temperatur) subtrahiert und
beziiglich der Gleichgewichtskonzentration des Bicarbonats mit der Tem-
peratur nach van Slyke! (Abnahme um 0,36 9, pro 1° Temperaturerhchung)
korrigiert.

Berichtigung. In meiner eingangs zitierten Arbeit ist folgendes richtig-
zustellen :

In der letzten Zeile der S. 90, der fiunften Zeile von oben auf S. 91,
der dritten Zeile des Abschnittes C auf S. 92 und der vierten Zeile der
Fullnote 1 auf S. 90 ist fir u/v richtig zu setzen u/V; in der dritten Zeile.
derselben Fulinote fiir du/dv richtig du/d V.

Das dritte Glied der Gleichung (22) auf S. 103 ist statt
a a
AL at) © That
ebenso in der vorletzten Zeile derselben Seite statt

richtig zu schreiben

a

1+at.

o . .
By = W}:ﬁj richtig By =

1 Journ. of biol. Chem. 30, 289, 1917.

— 204 —



Sonderdruck
aus ,, Biochemische Zeitschrift*s, Bd. 212,
Julius Springer, Berlin.

— 205



Uber den Schwefelgehalt des Fibrins verschiedener Siugetiere.

Von
Zoltan Aszédi.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 29. Juni 1929.)

In meiner vorangehenden Mitteilung! wurde iiber den Schwefel-
gehalt von Globulin aus Serum berichtet, das aus frisch den Tieren
entnommenem und sofort defibiniertem Blute durch Zentrifugieren
genommen wurde. In einer Anzahl dieser Versuche reichte die Menge
des ausgeschiedenen Fibrins hin, um an ihm parallele Schwefel-
bestimmungen auszufiihren. TUber diese soll im nachfolgenden be-
richtet werden:

Das durch Schlagen oder Schiitteln mit Glasperlen aus dem Blute
ausgeschiedene Fibrin wurde in der Regel gleich, lingstens aber binnen
einer Stunde durch Kolieren des Blutes durch mehrfach zusaimmen-
gelegte Gase vom Blute gesondert, mit Wasser durchknetet, 48 Stunden
in einem GefdB belassen, durch das Wasser von 8 bis 10°C stromte,
wobei anscheinend die letzten Spuren vom Blutfarbstoff entfernt
wurden und das Fibrin schneeweil zuriickblieb. Es wurde noch feucht
auf einem Papierfilter dreimal mit 59 iger Kochsalzlosung, dann aber
mit destilliertem Wasser so lange gewaschen, bis dieses chlorfrei abflo8,
je zweimal mit Alkohol und Ather gewaschen, im Thermostaten bei
350C getrocknet, die in diesem Stadium meistens graugelbe sprode
Masse pulverisiert, das Pulver im Glyeerinthermostaten bei 105 bis
107°C bis zur Gewichtskonstanz getrocknet und in Mengen von meistens
iber 0,10 g der Schwefelbestimmung zugefiibrt. Hierzu diente wie
in der vorangehenden Arbeit das ter Meulensche? Verfahren, dessen
in der Arbeit von Valer® austithrlich Erwéhnung getan ist.

1 Zoltin Aszédi, diese Zeitschr. 212, 102, 1929.

2 H. ter Meulen, Receuil des travaux chimiques des Pays-Bas 41,
4. Serie, Nr. 2, 1922.

3 Joldn Valer, diese Zeitschr. 190, 444, 1928.
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Z. Asz6di: Schwefelgehialt des Fibrins verschiedener Sdugetiere. 159

Es diirfte von Interesse sein, dafl 100 ccm Blut von drei Menschen
0,15 bis 0,29, von drei Rindern 0,43 bis 1,40, von zwei Schweinen 0,36
bis 0,77, von drei Pferden 0,24 bis 0,32 und von sechs Hunden 0,033
bis 0,36 g lufttrockenes Fibrin lieferten, also aus Hundeblut oft weit
weniger als aus den iibrigen Blutarten zu erhalten ist.

Besprechung der Versuchsergebnisse.

Alle auf die Versuche beziiglichen Einzeldaten sind der General-
tabelle am Ende des Textes, die aus ihnen zu ziehenden Schliisse aber
nachfolgender Texttabelle zu entnehmen, in der der Schwefelgehalt
des an den einzelnen Tieren erhaltenen Fibrins (Stab 2) mit dem des
Globulins jeweils desselben Tierindividuums (Stab 3) verglichen ist.
Natiirlich fehlen bei diesem Vergleich von den in weit grofierer Anzahl
vorhandenen Globulinwerten der vorangehenden Mitteilung diejenigen,
bei denen die Untersuchung des entsprechenden Fibrins aus verschie-
denen &ulleren Griinden (in der Regel zu wenig Materiall) unter-
blieben ist, und kommen auch Fibrinwerte von solchen Versuchen
vor, bei denen die Untersuchung des Globulins verungliickt war.

’ Fibrin; | _ Globulin; o
Schwefelgehalt | Schwefelgehalt Fibrin.Schwefel
o/, 0y nach fritheren Autoren
9 ! 1,28 1,38 ‘f
Mensch - 7 1,36 1,22 M —
47 1,44 — |
Sehwein - |48 1,07 —
chwein - 1 15 1,09 132 | -
49 1,20 — 11,20 % (Koch)?, 1,20 % (Kriiger)®
Rind - - )19 1,28 128 1,359 (Kistiakowsk)®
| 18 1,27 1,38 i
21 1,18 1,05 1,02—1,18 9, (Hammarsten)*
Pferd - - } 22 1,20 1,07 1,109% (Osborne)d
26 1,16 1,03 1,10—1,16 % (Morner)®
42 1,24 1,28
43 1,27 1,37
50 1,30 —
Hund - - 0 4y 132 1,40 -
51 1,32 —
45 | 1,42 1,28
Y W. Koch, Zentralbl. {f. 6ffentl. Gesundheitspflege 2, 171, 1886.
2 A. Kriger, Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. 43, 224, 1888.
3 B. Kistiakowsks, ebendaselbst 9, 438, 1874.
4 0. Hammarsten, ebendaselbst 22, 431, 1880.
8 Th.Osborne, Zeitschr. f. analyt. Chem. 41, 25, 1902.
6

K. A. H. Morner, Hoppe-Seilers Zeitschr. f. physiol. Chem. 34,
207, 1902.
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160 Z. Aszédi :
Generaltabelle.
- Aus 100 ccm /{;sii)})v;;m ;;;;;;;
. a Schwefelgehal . Schwefel 1
ey Honn T e tonne | N Dot Sgaten) St
o g Y g o/,
9. Mensch, 029 | 127 | 21. Pferd 0,32 1,26 (?)
? 1 1,32 1,14
1,25 1,11
o T o 1,20
Mittel: 1,28 15
7. Mensch,| 0,15 1,30 1,25(?)
J 1,37 1,16
187 Mittel: 1,18
Mittel: 136 | 22. Pferd, | 024 1,22
? 1,24
47. Mensch, 0,21 145 1,20
J 1,41 1,15
1,51 .
1,40 Mittel: 1,20
Mittel: 144 | 26. Pferd 0,25 1,18
| 1,14
48. Schwein,| 0,77 1,05 1,16
1,12 T~
104 !Mlttel. 1,16
1,04
1,09 [ 42. Hund, ‘ 0,037 1,21
Mittel: 1,07 o [ 1,26
15. Schwein | 0,36 1,08 | Mittel: 1,24
Do | 43, Hunq, 030 1,26
’ s 1,27
1,13 _ ’
_ 105 Mittel: 1,27
Mittel: 109 | 50 gung, | 036 1,25
1,35
49. Rind, 0,55 123 s ’
Q 1,17 Mittel: 1,30
1,21
1,19 44. Hund, 0,066 1,33
1,31
Mittel: 1,20 ? 1’32
Mittel: 1,
19. Rind 0,43 1,22 e
1,22 | 51, Hund, 0,24 1,30
1,24 o 1,30
1,24 1,32
Mittel : 1,23 1,34
18. Rind 1,40 1,27 Mittel: 1,32
1,34(?)
1,23 45. Hund, 0,033 1,45
1,24 o 1,39

Mittel: 1,27
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Schwefelgehalt des Fibrins verschiedener Saugetiere. 161

Vor allem geht aus dem Vergleich der Stibe 2 und 4 hervor,
daB meine Werte mit denen der fritheren Autoren leidlich iiber-
einstimmen.

Weiterhin kénnte es bei einer ersten flichtigen Betrachtung der
Fibrinschwefelwerte den Anschein haben, daf3 sie zwischen weit engeren
Grenzen schwauken, als die Globulinschwefel meiner vorangehenden Mit.-
teilung. In Wirklichkeit ist jedoch ein solcher Gegensatz zwischen Fibrin
und Globulin nicht vorhanden, denn in meinen fritheren Versuchen
fand ich zwar an Menschen Werte zwischen 1,06 bis 1,38, am Schweine
0,97 bis 1,32, am Rinde 1,17 bis 1,33, am Pferde 1,03 bis 1,27, am Hunde
gar 1,17 bis 1,60; in den wenigen Versuchen jedoch, in denen sowohl
der Fibrin- wie auch der Globulinschwefel bestimmt werden konnte,
schwankten auch die Werte des Globulinschwefels zwischen dhnlich
engen Grenzen, wie die des Fibrinschwefels. Es handelt sich also dies-
falls blo8 um einen Zufall, und es ist ganz gut denkbar, daf, wenn
ich das Fibrin an einer &hnlich grofien Zahl von Tieren, wie den Globulin-
schwefel untersucht hitte, ich auch den Fibrinschwefel innerhalb so
weiter Grenzen schwankend gefunden héitte. Ein néherer Zusammen-
hang zwischen dem Schwefelgehalt im Fibrin und im Globulin eines
Tierindividuums scheint ebensowenig zu bestehen, wie beziiglich
verschiedener Tierarten. Nur am Hunde scheint das Fibrin in der Regel
etwas weniger, umgekehrt am Pferde etwas mehr Schwefel zu enthalten,
als das Globulin. Ob der Schwefelgehalt des Fibrins an einem Individuum
derselben Tierart, wenn es zu verschiedenen Malen untersucht wird,
ein konstanter ist oder nicht, kann erst durch kiinftige Versuche er-
mittelt werden.
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