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Vorwort.

Von befreundeter Seite im Reich ermutigt, und durch das Ent-
gegenkommen des Herrn Verlegers unterstiitzt, habe ich es unter-
nommen, dieses Lehrbuch, das ich vor einigen Jahren in ungarischer
Sprache verfafite, wesentlich verbessert und umgearbeitet. deutsch
erscheinen zu lassen.

Da die physiologische Chemie die im menschlichen Korper ent-
haltenen Verbindungen, sowie die chemischen Vorginge iiberhaupt
zum Gegenstande hat, die jedoch nicht aus rein chemischem Stand-
punkt, sondern riicksichtlich ihrer physiologischen (teils auch patho-
logischen) Bedeutung tehandelt werden sollen, habe ich groBeres
Gewicht auf das Vorkommen der Verbindungen in den verschiedenen
Korperteilen, ihr Entstehen, ihren gegenseitigen Zusammenhang, ihre
Umwandlungen im Organismus gelegt, als auf ihre physikalischen
und chemischen Eigenschaften, Synthese etc.

Dabei habe ich es vorgezogen, auf physikalisch-chemische Be-
zichungen jeweils an der betreffenden Stelle und nicht, wie in menchen
der bekannten Werke, in einem eigenen Kapitel einzugehen.

Im Kapitel tiber Stoffwechsel und Energieumsatz habe ich mehr
Gewicht auf cine wusfithrliche Darlegung der Hauptprinzipien und
der Methodik gelegt, 2ls auf eine Haufung von Daten, die gegebenen
Falles ohnehin blos aus Handbiichern zu ersehen sind.

Dem Studierenden soll dies Lehrbuch als Behelf beim Studium
so mancher wichtiger Kapitel der Physiologie dienen, dem praktischen
Arzt als Anleitung beim Ausfithren der wichtigsten qualitativen und
quantitativen Untersuchungen.

Beziiglich der Einteilung des Materials; habe ich mich im grofen
und ganzen an die Lehr- und Handbiicher von Hopype-Seyler,
Hammarsten, Oppenheimer gehalten.

Budapest, Juni 1918.

Dr. Paul Hari.
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Erstes Kapitel.

Die chemischen Bestandteile des tierischen
Korpers.

1. Elemente.

Der tierische Korper ist aus folgenden Elementen aufgebaut.
Wasserstoff, Kalium, Natrium, Calcium, Magnesium, Eisen (Mangan);
Chlor, Jod, Fluor; Kohlenstoff, Sauerstoff, Schwefel, Phosphor, Stick-
stoff ; ferner enthalt er sehr geringe Mengen Silicium und nur akzidentell
Kupter, Zink, Blei, Quecksilber, Brom und Arsen. Unter diesen
Elementen befinden sich die wichtigsten in stindigem Austausch
zwischen der Erdobertliche und der Atmosphare, zwischen der Atmo-
sphare und der lebenden Welt. auBlerdem zwischen Pflanzen- und
Tierreich.

Wasserstoff. Als ein Bestandteil des Wassers und der meisten
organischen Verbindungen ist er unentbehrlich im Aufbau und in den
Lebensprozessen sowohl der Pflanzen als der Tiere. Freier Wasserstoff
cntstcht im Magen- und Darmkanal der Tiere (hauptsichlich der
Pflanzenfresser) wahrend der daselbst stattfindenden Géarungen und ge-
langt durch Resorption in sehr geringen Mengen in das Blut und von
hier in die Exspirationsluft.

Kalium und Natrivmm kommen hauptsichlich an Chlor, in geringen
Mengen an Phosphor-, Schwefel- und Kohlensiaure gebunden im tieri-
schen und ptlanzlichen Korper vor. Das Mengenverhaltnis zwischen
Kalium und Natrium ist verschieden: Pflanzen enthalten in der Regel
weniger, nieder organisierte Tiere mehr Natrium als Kalium; hoch-
organisierte Tiere ungefahr gleiche Mengen. Die Verteilung ist jedoch
auch in den letzteren ungleichmifig, indem die Natriumsalze haupt-
sachlich in den Saften (Blutplasma, Lymphe, Pankreassekret), Kalium-
salze aber hauptsichlich in den Zellen und Zellderivaten (Muskeln,
Gehirn, Leber), aber auch in der Milch und in der Galle enthalten sind.

Caleium bildet den iiberwiegenden Bestandteil der Asche des
tierischen Korpers; das Geriist vieler niederer Organismen besteht sogar
fast ausschlieflich aus Calciumsalzen. In besonders groflen Mengen
ist Calcium im Knochen- und Zahngewebe enthalten; in geringerer
Menge im Speichel, Darmsaft, Harn, in jeder Zelle, in allen Zellsaften.
Es kommt hauptsachlich an Phosphor- und Kohlensiure, in geringeren

Hari, Physiologische Chemie, 1



2 Die chemischen Bestandteile des tierischen Korpers.

Mengen an Fluorwasserstotfsiure (Knochen) und in sehr geringen
Mengen an Citronensiure (Milch) gebunden vor.

Magnesium ist in wechselnden Mengen iiberall neben dem Calcium
autzufinden.

Eisen ist im erwachsenen Menschen in einer Menge von etwa
2 g in Form verschiedener Verbindungen, und zwar hauptsichlich in
Form von Himoglobin enthalten, welches die Zufuhr von atmosphéri-
schem Sauerstoff zu den lebenden Zellen vermittell. Ferner ist Eisen
in jeder tierischen Zelle, hauptsichlich in den Zellkernen, in allen
Korpersiften, in Sekreten, besonders in der Galle enthalten. In
gréBeren Mengen kommt es in der Leber vor, in welcher die eisenhaltige
Komponente des Hamoglobin der zugrunde gegangenen roten Blut-
korperchen abgelagert wird; ferner an Stellen, wo ein Blutaustritt in
die Gewebsliicken stattgefunden hat; endlich in gewissen pigment-
haltigen Neubildungen.

Mangan ist in geringen Mengen iiberall neben Eisen nachzuweisen.

Chlor. An Alkali gebunden kommt es in Blut, Lymphe und in
allen Korpersiften vor, in Form freier Salzsaure im Magensaft. Die
iiberwiegende Menge des in der Nahrung eingefiithrten Chlors wird im
Harn, eine geringere Menge im Schweill, ein minimaler Teil im Kot
ausgeschieden.

Jod kommt im Geriist von Spongienarten in Form eines jod-
haltigen Albuminoids, in manchen Korallarten in Form eines Jod-
Substitutions-Produktes des Tyrosins, der sog. Jod-Gorgosiure vor
In der Schilddriise von Saugetieren ist es in organischer Bindung
als Jodothyrin oder als Thyreoglobulin enthalten; ferner soll an-
geblich im Menstrualblut Jod in relativ gréBeren Mengen nachzu-
weisen sein.

Fluor ist in gréBeren Mengen als Calcium-Fluorid im Knochen- und
Zahngewebe, spurenweise im Blut, in der Milch, im Gehirn und im
Harn enthalten.

Kohlenstoff bildet ungefihr dic Halfte der Trockensubstanz des
pflanzlichen und tierischen Organismus, und zwar iberwiegend als
charakteristischer Bestandteil der organischen Verbindungen, in ge-
ringerer Menge in Form von Carbonaten und Bicarbonaten. Der Kohlen-
stoff ist unentbehrlich sowohl im Aufbau als auch in der Erndhrung der
Lebewesen.

Sauerstoff ist im tierischen Kérper in verschiedenen Formen ent-
halten: als elementarer Sauerstotf in den Luftwegen und in den oberen
Verdauungswegen; absorbiert im Blutplasma und in der Lymphe; in
lockerer chemischer Bindung im Oxyhidmoglobin des Blutes; als Be-
standteil von organischen und unorganischen Verbindungen (darunter
auch des Wassers), aus welchen der tierische Kérper aufgebaut ist.
Er unterhalt als Bestandteil der atmospharischen Lutt die Verbrennungs-
prozesse, auf welchen die Lebensvorginge beruhen, und endlich be-
steht auch unsere Nahrung zumecist aus sauerstoffhaltigen Verbin-
dungen.
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Schwefel ist hauptsachlich in Form von Proteinen im ticrischen
Organismus enthalten; in grofiten Mengen in den Haaren, in Federn
ete.; ferner als Chondroitinschwefelsdure im Knorpel und in vielen
anderen Geweben. Durch die Verbrennung dieser Verbindungen cnt-
stehen sowohl Schwefelsiiure, als auch unvollkommene Oxydations-
produkte des Schwefels; jene werden im Harn entleert, diese im Harn
und auch in der Galle. Im Speichel kommt Schwefel als Rhodanalkal
vor, im Kot als Eisensultid, in den Darmgascn als Schwefelwasserstoff
Im Speichel ciner Meerschnecke wurde neben schwefelsaurem Alkali
freie Schwefelsiiure in einer Menge bis zu 19/, (!) gefunden.

Phosphor ist im tierischen Organismus in Form von phosphor-
saurem Kalium in Muskeln und in der Milch enthalten; als phosphor-
saures Calcium und Magnesium in den Knochen. In organischer Bindung
kommt er im Lecithin und anderen Phosphatiden, ferner in den Nuclein-
sduren vor. Die Nucleinsiiuren sind Bestandteile der Nucleoproteid-
molekile, und als solche hauptsiichlich im Zellkern enthalten.

Stickstoff. Elementarer gasformiger Stickstoff ist wohl in den
lufthaltigen Korperhohlen, ferner im Blutplasma und in der Lymphe
absorbiert enthalten; am ticrischen Stoffwechsel ist er jedoch nicht be-
teiligh.  Von besonderer Wichtigkeit sind die stickstotthaltigen organi-
schen Verbindungen, und unter diesen in erster Linie die Proteine,
welche einerseits den wichtigsten Bestandteil des tierischen Korpers
darstellen, andererseits als Bestandteile der Nahrung, zum lecbens-
unterhalt unumganglich notwendig sind.  Wihrend der Stoffwechsel-
vorgange verbrennt das Eiweil zu Kohlensaure, Wasser und Ammoniak.
welch letzteres im Saugetier grofitenteils durch Synthese in Harnstoff
verwandelt und als solcher im Harn cutleert wird.

Silieium kommt in verschiedenen Geweben des tierischen Korpers
vor, jedoch blof in schr geringen Mengen, und zwar viclleicht in orgam-
scher Bindung. Relativ grolere Mengen werden in embryonalen Ge-
weben gefunden; so in der Whartonschen Sulze des Nabelstranges,
ferner im Glaskorper des Auges, in Haaren und Federn. In schr ge-
ringen Mengen ist es auch im Harn von Fleischfressern nachzuweisen,
in gréBeren Mengen im Harn von Pflanzenfressern.

Brom wurde im Magensaft mancher Fischarten nachgewiesen
Werden in der menschlichen Nahrung Alkalibromide anstatt Kochsalz
eingefuhrt, so kann ein Teil des Chlorgehaltes des menschlichen Korpers
vorubergehend durch Brom ersetzt werden.

Arsen soll nach manchen (franzésischen) Autoren spurenweise in
simtlichen Geweben des tierischen Korpers nachzuweisen scin; nach
anderen Autoren jedoch soll es sich da um Spuren von Arsen handeln,
welche den zum Nachweis verwendeten Reagenzien als Verunreinigung
beigemischt waren.

Kupfer. Im Blute mancher Mollusken ist ein, Himocyanin ge-
nannter, kupferhaltiger respiratorischer Farbstoff enthalten, der dem
Himoglobin der hoheren Tiere einigermaBen entspricht. — Kupfer
wurde in den Federn mancher Vogelarten in relativ groBeren Mengen als
regelmiBiger Bestandteil gefunden; hingegen riihren die Spuren. die

l*
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man in der Lebsr und Galle hoherer Tiere nachgewiesen hat, offenbar
nur von Verunreinigung von Speisen und Getrinken her, die, in den
Kérper miteingefithrt, und dann abgelagert worden sind. Dasselbe
gilt offenbar auch fiir Spuren von Zink, Blei und Quecksilber.

II. Anorganische Verbindungen.

Wasser. Der tierische Koérper besteht zum groferen Teil — etwa
zur Hilfte bis zu drei Vierteln — aus Wasser. Es ist unentbehrlich als
Hauptbestandteil der Gewebesafte, der Sekrete, des Blutes, der Liymphe ;
und ebenso unentbehrlich in dem durch EiweiB}, Salze und Wasser ge-
bildeten Komplex, den wir ,lebendes Eiweil‘‘ nennen. — Niederere
Organismen enthalten mehr Wasser als hoher differenzierte; ein jugend-
Heher, in Entwicklung begriffener Organismus mehr als ein erwachsener.
Der Wassergehalt des normalen Organismus bleibt bei Wasserentziehung,
nach Wasserverlusten, oder nach Einfuhr gréBerer Wassermengen nahe-
zu unverindert; dagegen konnen unter pathologischen Verhiltnissen
so manche Verinderungen im Wassergehalt eintreten.

Von den anorganischen Salzen ist ein Teil, namentlich die Cal-
ciumsalze, in ungelostem Zustande in den Geweben enthalten, worauf
eben die Festigkeit der letzteren beruht (Knochen, Zahne); ein anderer
Teil kommt in Zellen und Zellsiften gelost und offenbar teilweise
durch die Proteine adsorbiert vor.

Natriumchlorid und Natriumcarbonat sind hauptsiichlich in Blut
und Lymphe, Kaliumchlorid in den Gewebezellen und roten Blut-
korperchen, Kaliumphosphat in den Muskeln, Calcium-Phosphat,
-Carbonat und -Fluorid sowie Magnesiumphosphat hauptsichlich in
den Knochen enthalten.

Die gelosten Salze kommen als Elektrolyte groBtenteils zu Ionen
dissoziiert vor; und eben die Ionenwirkung ist es, der nach neuesten
Untersuchungen eine besonders wichtige Rolle in den Lebensvorgingen
zukommt. Es ist niamlich lingst bekannt, dafi Organe und Gewebe,
die man dem Tierkorper entnommen hat, nur in Salzlésungen von ganz
bekannter Konzentration resp. Zusammensetzung auflerhalb des Tier-
kérpers lebend und funktionsfahig erhalten werden kénnen; eine solche
Lésung ist z. B. die bekannte ,,physiologische Kochsalzlgsung®, die,
je nachdem es sich um ein Gewebe eines Siaugetiers oder eines Frosches
handelt, 0,9—1,0 resp. 0,6—0,7 %/, stark genommen werden muf3. Spiter
wurde gefunden, dafl diese ,,physiologischen Kochsalzlosungen* in
ihrer Verwendbarkeit von solchen Fliissigkeiten weit iibertroffen werden,
in denen verschiedene Salze, resp. deren Ionen, gelést enthalten
sind. So stellte es sich z. B. heraus, dal ein Froschmuskelpriaparat in
eine reine Kochsalzlosung gelegt, in anhaltende Zuckungen gerit und
sehr bald abstirbt; hingegen héren die Zuckungen auf, und wird auch
die Lebensdauer des Priaparates wesentlich verlingert, wenn man die
Losung mit einer sehr geringen Menge von Kalium- und Calcium-
Tonen versetzt. Diese und dhnliche Beobachtungen veranlaBten Ringer
und nach ihm Locke zu Bereitungen der nach ihnen benannten physio-



Stickstofffreie organische Verbindungen. 5

logischen Losungen, in denen je nachdem Gewebe resp. Organe vom
Frosch oder von Saugetieren funktionstiichtig erhalten werden sollen,
ca. 0,6—1,0°/, NaCl, 0,01—0,04°/, KCl, 0,01—0,02 °/, CaCl, und 0,01
bis 0,03/, NaHCO; gelost enthalten sind.

Es ist offenbar, daB es sich in allen diesen Erscheinungen um aus-
gesprochene Tonenwirkungen handelt, und dasselbe wurde auch fir
andere physiologische Erscheinungen erwiesen. So fand J. Loeb,
der an den Eiern eines Seefisches experimentierte, dafl diese nicht nur
m Meerwasser, sondern auch in destilliertem Wasser entwicklungsfihig
sind, hingegen in einer reinen Kochsalzlosung in kurzer Zeit zugrunde
gchen, und zwar auch in dem Falle, wenn deren Konzentration genau
dieselbe, wie im Meerwasser, ist. Wird jedoch die Kochsalzlésung mit
einer schr geringen Menge von KCI und CaCl, versetzt, so bleiben so-
wohl die Eier. wie die bereits ausgeschlupften Tierc weiter entwicklungs-
fahig. Also kommt den K- und Ca-Ionen eine den giftigen Na-Tonen
entgegenwirkende Tatigkeit zu.

Auch dic Hydroxyl-lonen haben eine nachweisbare Rolle in man-
chen physiologischen  Erscheinungen, so z. B. bei den Flimmerbe-
wegungen. bei dem Sauerstoffverbrauch in Entwicklung begriffener
Bier ete.; desgleichen auch die Wasserstoff-Tonen iiberall dort, wo es
sich um eine sog. Saurewirkung hand-lt.

1. Stickstofffreie organische Verbindungen.
(Mit Ausnahme von Kohlenhydraten und Fetten.)

A. Aliphatische Reihe.
Kohlenwasserstoffe.

Methan, CH,, entstcht im Darm von Pflanzenfressern bei der
Garung der Kohlenhydrate, besonders der Cellulose ; vom Darm wird
es teilweise resorbiert. gelangt m das Blut und von dort in die Ex-
spirationsluft.

Alkohole.

Athylalkohol, C,H,0, ist cine farblose Flussigkeit, von charakte-
ristischem Geruch, die bei 78° C siedet; verbindet sich in Gegenwart
von Lauge mit Jod (in Jodkali gelost) zu Jodoform, welche Reaktion
auch manchen anderen Verbindungen. wie Aceton etc. eigentiim-
lich ist.

CH,

|

CH,0H
Athylalkohol

Athylalkohol wurde in sehr geringen Mengen im Gehirn. in Muskein
und in der Leber nachgewiesen.

Glyeerin, C,H O, ist eine dicke, farblose, geruchlose, stark siif§

schmeckende Fliissigkeit, die mit Wasser und Alkohol in jedem Ver-
hiilltnisse mischbar, in Ather jedoch wnloslich ist.
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CH,0H

|
CHOH

(I}H20H

Glycerin

Nachweis. Wird Glycerin mit wasserfreier Phosphorsiure oder
mit trockener Borsidure oder mit wasserfreiem saurem schwefelsaurem
Kalium erhitzt, so entsteht Acrolein (8. 65), das an seinem charakte-
ristischen Geruch nach verbranntem Fett erkannt werden kann.

Die quantitative Bestimmung erfolgt mittels des Zeisel-
Fantoschen Verfahrens; dieses beruht darauf, dafl aus dem Glycerin
unter Einwirkung von Jodwasserstoffsiure Isopropyljodid, CHz- CHI -
CHj, entsteht, das iiberdestilliert und in einer Losung von salpeter-
saurem Silber aufgefangen wird; dabei entsteht Silberjodid. das als
Niederschlag gesammelt, getrocknet und gewogen wird.

Freies Glycerin entsteht in geringer Menge als Nebenprodukt bei
der alkoholischen Gérung der d-Glucose; ist ferner in sehr geringer
Menge im Diinndarminhalt, ferner im Blut enthalten.

Von besonderer Wichtigkeit sind die Fettsiiure-Ester des Glycerins,
die sog. Fette (Drittes Kapitel).

Glycerinphosphorsidure, C,H,PO,, ist eine sirupartige farblosc
Flussigkeit, welche durch lingeres Erhitzen eines Gemisches von
Glycerin und Phosphorsiure dargestellt werden kann: ferner auch

(lj}gOH T CH,0H 1
(IJHOH (?HO—PO(OH )
CH,0—PO(0H), (H,0H

Glycerinphosphoisdure

duich Spaltung des Lecithins (S. 67) durch Barytwasser. Sie ist in
einer asymmetrischen (I) und einer symmetrischen (II) Modifikation
bekannt, von welchen die asymmetrische Form links-aktiv ist. Sie
kommt als Spaltungsprodukt des Lecithins in geringen Mengen im
Gehirn, im Eigelb, in Transsudaten, im Harn vor.

Cetylalkohol, C,¢H,0, ist ein krystallisierbarer Kérper, der in Form
des Fettsiureesters im Cetaceum, Spermacet (S. 67) enthalten ist.

Cerylalkohol, C,sH;,0, als Cerotinsiureester in Wachsarten (S. 67)
enthalten.

Myrieylalkohol, C;,H,0, als Palmitinsiureester im Wachs (S. 67)
enthalten.

Thioalkohole, Mercaptane.

Methylmercaptan, CH,S, entsteht bei der bakteriellen Zersetzung
von Eiweifl und Leim ; in geringeren Mengen ist es im Harn nach GenuB
von Karfiol, Spargeln enthalten.

o
SH
Methylmercaptan
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Thioather.

‘ Athylsulfid, C,H,,S, kommt im Hundeharn in Form von kom-
plizierten Verbindungen vor, aus welchen es durch Zusatz von Lauge
oder Kalkmilch abgespalten werden kann.

CH, CH,

! |
CH, CH,

N

Athylsulfid

Ketone.

Aeoton, Dimethylketon, C;HgO, eine farblose, leichtbewegliche
Flussigkeit von eigcr}tiimlichem obstartigem Geruch, die sich mit
Wasser. Alkohol und Ather in allen Verhiltnissen mischt. Mit Phenyl-

CH,

|
CcO
\

CH,

Aceton

hydrazin lietert es Hydrazon; mit Natriumbisulfit eine krystallisierbare
Verbindung. — Geringe Mengen von Aceton sind im Harn und in der
Exspirationsluft regelmaBig nachzuweisen; unter gewissen patho-
logischen Umstdinden wird wesentlich mehr ausgeschieden (Nachweis
und quantitative Bestimmung, S. 194).

Oxyaldehyde und Oxyketone: Kohlenhydrate
(ausfithrlich im zweiten Kapitel).

Einbasische gesattigte Fettsauren.

Ameisensiure, CH,0,, entsteht aus Eiwei, wenn dasselbe mit
Braunstein und Schwefelsinre oxydiert wird; ferner bei der hydro-

H

(;OOH

Ameisensaure

lytischen Spaltung von Kohlenhydraten. In Ameisen und in manchen
Raupen ist Ameisensiiure in relativ bedeutender Konzentration ent-
halten ; spurenweise wurde sie im Blut, im Schweifs und im Harn des
Menschen nachgewiesen.

Essigsiiure, C,H,0,, entsteht durch Oxydation des Alkohols (Wein
und Bier) unter dem Einfluf des Mykoderma aceti, ferner bei der
CH,

|
COOH

Rssigsiure
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trockenen Destillation von Holz. Essigsiure entsteht auch aus Eiweil,
wenn dasselbe der Faulnis ausgesetzt oder durch Permanganat oxy-
diert wird; desgleichen auch bei der Gérung von Kohlenhydraten. In
geringen Mengen ist sie auch im normalen Kot enthalten; in groBeren
Mengen im Falle einer akuten Dyspepsie (verdorbener Magen!) im
Mageninhalt oder im Erbrochenen. Spurenweise wurde sie auch im
Schweille, ferner im Leukamikerblut nachgewiesen.

Normale Buttersiure, C,HO,, ist in groBeren Mengen in verdor-
bener, ,ranziger* Butter enthalten. Sie entsteht aus Eiwei8 durch
Schmelzen mit Kali, oder bei der Faulnis, oder bei der Oxydation mit

CH,

|
CH,

|
CH,

|
COOH

Normale Buttersiure
Braunstein und Schwefelsiure; aus Fett durch Oxydation mit Salpeter-
sidure ; aus Kohlenhydraten bei der sog. buttersauren Garung. Sie wurde
in geringen Mengen im Kot nachgewiesen: kommt manchmal im
Mageninhalt, zuweilen auch im Harn vor.
Isobuttersiure, Dimethylessigsiure, C,H,O,, wurde neben der
normalen Butterséiure im Kot nachgewiesen.
CH, CH,
N
CH
!
COOH
Isobuttersiure
Isovaleriansiure, Isopropylessigsiure, C,H,,0,, ist in reinem Zu-
stande optisch inaktiv; sie entsteht bei der Oxydation von EiweiBl mit
CH, CH,

(‘JOOH

Isovaleriansiure

Chromsaure; sie ist im Fett von Delphinarten enthalten; wurde im
menschlichen Kot und Schweil nachgewiesen.

d-Valeriansiiure, Methylathylessigsaure, C;H,,0,; [a]p = -+ 17.5%.
wurde in faulendem Kise und Leim nachgewiesen.
CH,
CH, (BH:
7
CH
COOH

d-Valerianséure
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Normale Capronsiure, C;H,,0,, kommt in gréBeren Mengen in
faulendem Kise vor; in Form ihres Glycerides ist sie in Milchfette
enthalten; sie wurde auch im Kot des Menschen nachgewiesen.

CH,

i
(10H2)4
COOH

Normale Capronsaure

d-Capronsiure, CgH;,0,, ist wahrscheinlich kein einheitlicher
Korper, sondern ein Gemisch zweier Isomeren: der Isobutylessigsiure

(|JH3
CH; CH, CHy G,

/ N

CH CH

| |

((lfﬂz)z CH,

|

COOH COOH

Lsobutylessigsaure Methylathylproponsaure

und der Methylithylpropionsaure; sic wurde in faulendem Kase und
Leim gefunden.

Caprylsiure, CgH;0,, und Caprinsiure, C; H,,0,; beide wurden
in Milchfett, letztere auch im Schweifl nachgewiesen

CH, CH,
| |
(?‘HA)‘, (("Hz)s
COOH COOH
Caprylsaure Caprinsaure

Laurinsiure, C,,H,,0,, und Myristinsiure, C,,H,;0,; beide kommen
im Milchfett in Form ihrer Glyceride, ferner im Cetaceum (S. 67) an
Cetylalkohol gebunden vor.

CH, CH,
l
(CHz)w ((}He )i
JOOH COOH
Laurinsaure Myristinsaure

Palmitinsiure, C,oH,,0,, und Stearinsiure, C,;Hzq0,; krystallisier-
bare Korper mit dem Schmelzpunkte 62,6 resp. 69,2. Sie sind im Wasser
unloslich: losen sich schwer in kaltem. leichter in heilem Alkohol,

(‘3}13 ?Hs
((‘)Hz)u (CHy)g
COOH COOH

Palnutinsdure Stearinsiure
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leicht in Ather, Benzol, Chloroform. Ihre Salze sind als Seiten bekannt;
die Alkaliseifen sind in Wasser leicht 1oslich. In Form ihrer Triglyceride
(S. 64) sind sie im Fett enthalten; mit Phosphorsiure und Cholin
an Glycerin gebunden, bilden sie das Lecithin (S. 67); mit Cetyl-
alkohol und Cholesterin bilden sie Ester, welche im Cetaceum, resp. im
Lanolin (S. 69) enthalten sind. In Form ihrer Calciumsalze kommen
sie im Kot — als Natriumsalze im Blutserum, im Eiter, im Harn —
in freiem Zustande in verkisten Tuberkeln, in altem Eiter etc. vor.
Eine besonders wichtige Tatsache ist die, da3, wihrend die Na-Salze
der niederen Fettsiuren ausgesprochene Krystallmde sind, die der
Palmitin-, Stearin- und Olsiure, also die in den physmloglschen Flissig-
keiten vorkommenden Seifen, mit Wasser Losungen kolloidaler Natur
geben.

Arachinsiure, C,oH,,0,, ein krystallisierbarer Kérper, der im Milch-
fett enthalten ist.

CH,

(éHz)m
00H

Arachinsdure

Cerotinsiure, C,;H;,0,, und Melissinsdure, C, Hg0,, krystallisier-
bare Korper, die zum groBen Teil in freiem Zustande im Wachs (S. 67)
enthalten sind.

Einbasische ungesattigte Fettsduren.

Oleinsiiure, C;gH;,0,, ein farbloser, geschmackloser, bei Zimmer-
temperatur flissiger Korper, der unterhalb 14° C fest wird, im Wasser
unldslich ist, sich in Ather, Benzol, Chloroform leicht 16st. Von ihren
Alkalisalzen ist das Natriumoleinat bei Zimmertemperatur fest, das

CH,
((‘;Hg):

CH

dn

(CH),

éOOH

Oleinséure
Kaliumoleinat dagegen flissig; von dem Mengenverhiltnisse dieser
beiden Verbindungen héngt die Konsistenz der gebriuchlichen Seifen
ab. Das Bleisalz ist in Ather und Benzol 16slich, und wird zur Bereitung
von Pflaster verwendet. — Die Oleinséure ist in Form ihrer Glyceride
in den Fetten enthalten, ferner in Lecithinen und anderen Phosphatiden.

AuBer der Oleinssure sind noch andere ungesittigte Fettsauren

mit einer Doppelbindung bekannt; unter anderem wurden solche im
Fischtran gefunden; hierher gehirt auch die Erucasidure, die im
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Senfol enthalten ist. Ferner sind ungesittigte Fettsauren bekannt,
die mehr als eine Doppelbindung enthalten und die Eigenschaft haben,
durch Aufnahme von Sauerstoff in feste harzartige Verbindungen ver-
wandelt zu werden; solchen Siuren verdanken manche Ole (Mohn-,
Lein-, Hanf-, Sonnenblumen -0l) die Eigenschaft, an der Luft einzu-
trocknen. Zu diesen Fettsiuren gehoren: die Linolsdure, CgH30,.
und Linolensaure, C;gH;,0,, welche aufler in den genannten Pflanzen-
6len nach manchen Autoren auch im Rindstalg, im Schweinefett, ferner
im Fett der Leber, des Herzmuskels vorkommen sollen.

Glycerinester der einbasischen Fettsauren: Fette.
(Ausfithrlich im dritten Kapitel.)

Mehrbasische Fettsauren.

Oxalsiure, C,H,0,, krystallisiert im monoklinen System mit zwei
Molekiilen Krystallwasser: ist in Wasser und in Alkohol leicht, in Ather

COOH
|
COOH

Oxalsaure

schwerer léslich. Sie schmilzt bei 101°C im eigenen Krystallwasser und
ist nur schwer von diesem zu befreien. In wifiriger Losung wird die
Oxalsiure bei 40° C in Gegenwart von Schwetelsdure durch Kalium-
permanganat rasch und vollstandig zu Wasser und Kohlensiure oxy-
diert. Der Nachweis der Saure und ihrer Salze erfolgt, indem die
Lésung mit einigen Tropfen einer Lésung von Calciumchlorid versetzt
wird, worauf ein Niederschlag von oxalsaurem Calcium entsteht.
Dieser ist in Essigsiure unléslich, in Salzsiure leicht loslich.

Die Oxalsiure ist in verschiedenen Pflanzenteilen oft in groBeren
Mengen enthalten; in den tierischen Organismus gelangt sie teils mit
der pflanzlichen Nahrung, teils wird sie im Organismus selbst ge-
bildet (S. 190).

Bernsteinsiure, C,H,0,, entsteht aus Eiweil} bei dessen Oxydation
mit Permanganaten; als Nebenprodukt auch bei der alkoholischen

COOH

CH,
tn,
COOH
Bernsteinsdure
Garung der d-Glucose. In relativ groBeren Mengen ist sie in der Echino-
kokkusfliissigkeit enthalten; in geringen Mengen im Darminhalt, im

Eiter, in der sauren Milch; ferner im Thymus- und Schilddriisen-
preBsafb.
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Glutarsdure, C;H,O,, wurde neben Bernsteinsiure im Eiter nach-

gewiesen.
COOH

b,
e,
c,
(‘3001{

Glutarsaure

Citronensiure, C;HO,, ein sehr hiufiger Bestandteil verschiedenster
Fruchtarten; kommt in geringen Mengen in der Milch verschiedener
Tierarten vor.

COOH

|
(liHe
OHC—COOH

ba,

éOOH

Citronensaure

Oxyfettsduren.
Milchsidure, Oxypropionséiure, CyHO,, ist in Form zweier Isomeren
bekannt: Athylidenmilchsiure (a-Oxypropionsdure) und Athylen-
milchsdure (f-Oxypropionsdure). Von diesen beiden kommt im tieri-

CH, (I)H20H

|

CHOH (?Hz

(l}OOH COOH
«-Oxypropionsaure 3-Oxypropionsiure

schen Organismus bloB die Athylidenmilchsiure vor, die vermoge ihres
asymmetrischen Kohlenstoffatomes in zwei stereoisomeren Formen —
einer rechts-drehenden, einer links-drehenden — und auBerdem in
einer optisch-inaktiven, racemischen Modifikation bekannt ist.

d-Milchsiure, Para- oder Fleischmilchsdure ist farblos, schwer-
flissig; in Wasser und Alkohol leicht, in Ather etwas schwerer 16slich.
Die Siure selbst ist rechts-drehend ; [a]p = + 3,5°; ihre Salze sind links-
drehend. Sie entsteht bei der bakteriellen Garung der Kohlenhydrate
neben grofleren Mengen von inaktiver Milchsiure. Sie ist enthalten
in Muskeln, im Fleischextrakt, im Gehirn; ferner im Harn unter ge-
wissen pathologischen Umstinden (S. 192).

I-Milchsiure ist ein Stoffwechselpredukt des Typhusbazillus,
ferner des Choleravibrio, wenn er auf zuckerhaltigem Nihrboden ge-
zlichtet wird. In hoheren Organismen wurde sie bisher nicht nach-
gewiesen. Die freie Siure dreht nach links; ihce Salze nach rechts.
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Inaktive oder d.l-Milchsiiure, Garungsmilchsiure, besteht aus je
1 Molekiil der d- und der 1-Milchsdure; in der wiBrigen Losung des
Strychninsalzes lassen sich die beiden Komponenten durch fraktionierte
Krystallisation trennen. Die Gérungsmilchsiure 1Bt sich aus den
meisten Monosacchariden, terner auch aus Saccharose und Lactose
durch Erhitzen mit verdunnten Laugen darstellen. In grofleren Mengen
entsteht sic bei der sog. milchsauren Garung der Kohlenhydrate, so unter
anderem auch im Magen- und Darmkanal der Saugetiere. darunter
auch in dem des Menschen.

Oxybuttersiure, C,HO;, ist in Form zweier Isomeren bekannt:
der a- und der B-Oxybuttersiure. von welchen blof die letztere im
Organismus ontsteht. Von den stercoisomeren Modifikationen der
3-Oxybuttersiure — der d-, 1- und d.1.8-Oxybuttersaure — wird blof
die 1.-Oxybuttersaure im tierischen Organismus gebildet.
l.ﬂ-()xyb;_lﬁersiiuro ist ecine farblose Flissigkeit, die in Wasser,
Alkohol und Ather leicht loslich ist ; sie ist links-drehend : [a]p = —24,1°.
CH,
CHOH

.
COOH
J-Oxybuttersaure
Mit starker Schwefelsaure erhitzt, verwandelt sie sich unter dem Aus-
tritt von 1 Molekul Wasser in Crotonsiure ; diese Eigenschaft wird auch
zu ihrem Nachweis verwendet (8. 193) Mit Hydrogensuperoxyd in

CH,
; SH,
I, H |
C_
"~ OH CH ,
| = i + H,0
é_}{ CH
H \
| COOH
COOH
J-Oxyvbuttersauie Crotonsaure

Gegenwart von Eisensalzen oxydiert wird sie in Acetessigsiuroe ver-
wandelt. Im menschlichen Organismus werden unter gewissen Um-
stinden bedeutende Mengen von S-Oxybuttersiure gebildet (S. 192).

Ricinolsiiure, ein Derivat der Oleinsiure, in der ein Atom Wasser-
stoff durch eine Hydroxylgruppe ersetzt ist; sie wurde im Ricinusol
gefunden.

Dioxystearinsiiure, cin Derivat der Stearinsiure, in der zwei Atome
Wasserstoff durch je eine Hydroxylgruppe ersetzt sind ; sie ist in Milch-
fett nachgewiesen.

Ketosauren.

Brenztraubensiure, C;H,O;, eine in Wasser, Alkohol und Ather gut
l6sliche Fliissigkeit, die bei der hydrolytischen Spaltung verschiedener
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Proteine entsteht. Unter der Einwirkung der Carboxylase, eines in der
CH,

|
co

l
COOH

Brenztraubensiure
Hefe enthaltenen Enzymes, zerfallt sie rasch in Kohlendioxyd und
Acetaldehyd: ein Beispiel der sog. ,zuckerfreien Géirung*
CH;-CO-COOH = CO, + CH,;.COH.
Acetessigsilure, Diacetsiure, C{HgO,, eine farblose Fliissigkeit. die

bereits bei Zimmertemperatur und noch viel rascher in der Wirme in

CH,

co

(H,

(OOH

Acetessigséiure

Aceton und Kohlensaure zerfillt; ihre Alkalisalze zerfallen ebenso
rasch. In den Harn gelangt sie als Oxydationsprodukt der S-Oxy-
buttersiure. (Ausfiithrlich S. 268.)

Livulinsiure, C;HgO,, ein in Wasser, Alkohol und Ather leicht 16s-
licher Korper; entsteht aus Hexosen und Polysacchariden. die aus

COOH

Lavulinsdure

Hexosen aufgebaut sind, beim Kochen mit Mineralsauren (S 42)

B. Aromatische Reihe.

Phenole.

Phenol, Carbolsiure, CgHgO, ein krystallisierbarer Korper von
eigentiimlichem Geruch ; schmilzt bei + 42° C; verfliissigt sich mit wenig

OH
C
7
H(l)/ \CH
| l
HC CH
No/
H
Phenol



Stickstofffreie organische Verbindungen. 15

Wasser. In Wasser ist Phenol bloB zu 6—7°/, loslich. Es entsteht
aus Proteinen, wenn sie mit Kali geschmolzen werden. Es bildet sich
auch bei der Eiweififdulnis im Darm und wird als Phenolschwefelsiure
(S. 199) im Harn ausgeschieden.

Nachweis S. 200.

p-Kresol, C,H.O, cin krystallisierbarer Korper, der bei + 35° C
schmilzt. Entstehen und Ausscheidung wie beim Phenol. (Ausfiihr-
lich S. 199.)

OH
g

7

u¢ ©H
gl b
\\C/

bu,

p-Kresol

Brenzeatechin, o-Dioxybenzol, CgHgU,, cin krystallisierbarer Kor-
per, der bei 104° C schmilzt. In willriger Losung gibt es mit Eisen-
chlorid eine charakteristische Griinfirbung, die auf Zusatz einiger
Tropfen einer Lésung von kohlensaurem Natrium in Violett um-
OH
C
HC  COH

\ I
HC CH
N’
H

Brenzcatechin

schlagt. 1m Harn der Pflanzenfresser ist es stots, im Menschenharn oft,
jedoch nur in geringen Mengen nachweisbar; im Harn der Fleisch-
fresser ist es nicht vorhanden. Ein stickstoffhaltiges Derivat des
Brenzcatechin ist das Adrenalin (S. 260).

Hydrochinon, p-Dioxybenzol, CgHgO,, ein krystallisierbarer Kérper,
der bei 170° (! schmilzt: im normalen Harn ist es — mit Schwefelsdure

OH
e

HO (I:H
we  bu
N’
OH

Hydrochinon

gepaart — blof in geringen Mengen nachzuweisen; in gréferer Menge
nach Einfuhr von Benzol oder Phenol.
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Aromatische Sauren.

Benzoesiure, C,HgO,, ein farbloser, krystallisierbarer Koérper von
charakteristischem Geruch; in warmem Wasser gut, in Alkohol und

i
n o
HC cI,LH

A
doon

Benzoesaure

Athor leicht 16slich; mit Wasserdimpfen destillierbar. Im Harn des
Menschen und anderer Siugetiere wird sie mit Glykokoll zu Hippursaure
(S. 205) gepaart entleert; hingegen im Vogelharn mit Ornithin zu
Ornithursiure (S. 79) gepaart, ausgeschieden.

Phenylessigsiure, Phenylpropionsiiure. (Ausfithrlich S. 196.)

Aromatische Oxysauren.
(Austfithrlich S. 196.)

C. Hydroaromatische Verbindungen.

Diese Verbindungen lassen sich aus Kohlenwasserstoffen der
aliphatischen Reihe ableiten, indem man sich die Kohlenstoffkette,
unter Ausfall je eines Wasserstoffatomes, an beiden Enden der Ketto
zu einem Ring geschlossen, vorstellt.

Hydrobenzole.

In der oben genannten Weise entsteht aus dem Hexan das Hexa-
hydrobenzol oder Cyclohexan, d. h. ein hydriertes Benzol, das keine

H
_m,

glzﬂz gg

¥ éHz Hac/ \cm
rom T omd dm,
|

(|3H2 \ﬁz/
—CH,

i

Hexan Hexahydrobenzol

Doppelverbindungen und anstatt der sechs Wasserstoffatome des Benzols
deren zwolf enthalt.



Stickstofffreie organische Verbindungen. 17

Inosit, Hexaoxyhexahydrobenzol, CyH;,0, entsteht aus dem
Cyclohexan, indem sechs Wasserstoffatome durch je eine Hydroxyi-

IéOH
7
HOHC %’HOH

HOH& (gHOH
o
HOH
Inosit

gruppe ersetzt werden Hs krystallisiert im moncklinen System mit
1 Molekiil Krystallwasser. Sein Schmelzpunkt liegt bei 225° C. Es
16st sich auch in kaltem Wasser; in Alkohol, Ather ist es unléslich. Im
Pflanzenreich kommt es entweder in freiem Zustande, oder in Form
zusammengesetzter Verbindungen vor, unter welchen das Phytin,
wahrscheinlich ein Phosphorsiureester des Inosits, am bekanntesten ist.
Inosit kommt auch im Tierreich vor; man findet es in Muskeln, in
der Leber, in der Milz etc. und zuweilen auch im Harn. Es ist optisch-
aktiv, und zwar kennt man sowohl die rechts-, als auch die links-
drehende Modifikation; auBerdem auch zwei optisch-inaktive Modi-
tikationen: die Racemverbindung, d.l-Inosit, und das sog. Meso-Inosit.
Das d.I-Inosit ist ein Gemisch oder eine lockere Verbindung der gleichen
Anzahl von Molekiilen des d- und des I-Inosit, wihrend vom Meso-
Inosit angenommen wird, daf3 sein Molekiil zur Halfte rechts-, zur Hilfte
links-drehend ist, wie dies bei der sog. Meso-Weinsiure der Fall ist;
das Meso-Inosit LiBt sich nicht in zwei optisch-aktive Komponenten
spalten. Im tierischen Organismus handelt es sich zumeist um das
Meso-Inosit. Kupfer-, Wismut- und Quecksilbersalze werden durch
Inosit nicht reduziert, wohl aber Silbernitrat in ammoniakalischer
Losung; es ist nicht zu vergiren: bei der trockenen Destillation
liefert es Furfurol.

Der Nachweis erfolgt durch

a) die modifizierte Scherersche Probe; werden einige Tropfen
einer inosithaltigen Loésung mit einigen Tropfen einer Losung von
Calciumchlorid eingedampft und der Riickstand mit einigen Tropfen
Salpetersidure wieder eingetrocknet. so bleibt ein rosenrot gefirbter
Riickstand zuriick.

b) Galloissche Probe: ein Tropfen einer Losung von Inosit gibt
mit einem Tropfen einer Lésung von Mercurinitrat einen gelben Nieder-
schlag, der beim Erwirmen rot wird, beim Abkiihlen verblaBt und bei
nochmaligem Erwirmen sich wieder rot farbt.

Polycyelische Terpene.

Im Organismus kommen aufier den Hydrobenzolen kompliziert
gebaute hydroaromatische Verbindungen vor, die zur Gruppe der
Terpene gehoren. Der Kern der Terpene wird durch das Hexahydro-

Ha4ri, Physiologische Chemie, 2
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cymol gebildet, welches man sich aus dem Cymol durch Eintritt von
Wasserstoffatomen entstanden denken kann, ebenso wie das Hexa-

/ICI\ o /%2\ i
o, U—CH 0H3~H(|: CH — CH
Il
H(g CH CH;, H,C &Hz éHs
N N
H H,
Cymol Hexahydrocymol

hydrobenzol aus dem Benzol. Durch die Vereinigung mehrerer Terpene
entstehen die sog. polyeyclischen Terpene.

Cholesterin, C,,H,,0, nach neuesten Angaben C,,H,,O; krystallisiert
in weilen, perlmutterglinzenden Schichten oder in farblosen, durch-
sichtigen Nadeln oder Tafeln; letztere sind in mehreren Lagen iiber-
einander geschichtet und haben charakteristisch zackig ausgebrochene
Rander. Cholesterin ist in Wasser, in verdiinnten Siuren und Laugen
unldslich ; 16st sich leicht in Ather, Chloroform, Benzol, in Fetten und
iitherischen Olen; in geringer Menge auch in einer alkalischen Losung

von gallensauren Salzen. — Uber seine Struktur ist bisher nur be-
CH,
\CH—CH,— CH,—[Cy;*H,,]—CH = CH,

cHy”

H,C CH,

o
HOH
Cholesterin

kannt, daBl in seinem Molekiil eine Doppelbindung, eine sckundire
Alkoholgruppe, zwei Methylgruppen und wahrscheinlich ein doppelier
oder dreifacher Terpenkern (auf vorstehender Zeichnung mit * be-
zeichnet) vorhanden sind. Cholesterin kommt in gréBter Menge in
Gallensteinen vor; ferner in der weien Substanz des Gehirns, deren
Trockensubstanz etwa zur Halfte aus Cholesterin besteht; weiterhin
im Eigelb, Eiter, Sperma, im Inhalt von Cysten, in Transsudaten, alten
Tuberkeln ete., und zwar teils in freiem Zustand, teils in Form von
Estern (S. 69). In sehr geringer Menge kann Cholesterin in jeder
tierischen Zelle, in jedem Korpersaft nachgewiesen werden.

Die Darstellung erfolgt aus Gallensteinen, welche gepulvert
und mit heiBem Alkohol extrahiert werden; in den Auszug geht das
Cholesterin samt den Seifen iiber und fillt beim Abkithlen wieder mit
den Seifen krystallinisch aus; aus der Krystallmasse wird das Cholesterin
durch Ather isoliert, in welchem die Seifen unléslich sind.

Nachweis. a) Ein wenig trockenes Cholesterin wird in 2—3 ccm
Chloroform gelost und die Losung mit konzentrierter Schwefelsdure
unterschichtet, worauf eine purpurrote Fiarbung des Chloroform und
eine griine Fluorescenz der Schwefelsiure entsteht.

b) Ein wenig Cholesterin wird in 2—3 ccm Chloroform gelést und
mit 2—3 Tropfen Essigsiureanhydrid, dann tropfenweise mit kon-
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zentrierter Schwefelsiiure versetzt; es tritt eine rosenrote Farben-
reaktion ein, die spater in Griin iibergeht.

c) Soll von tafelformigen Krystallen, dic im mikroskopischen
Priparat von dem Sediment eines Harns, Transsudates ete. gefunden
wurden, entschieden werden, ob sie aus Cholesterin bestehen, so lif3t
man aus einer Mischung von 5 Teilen konzentrierter Schwefelsiure und
1 Teil Wasser einige Tropfen unter das Deckglas flieBen. Falls es sich
um Cholesterin handelt, sieht man eine von den Rindern der Tafeln
ausgehende zarte oder intensive Carminfirbung, die spiter in Violett
ibergeht.

Es ist eine Reihe von Verbindungen bekannt, die dem Cholesterim
recht nahe stehen, sich jedoch von diesen durch den abweichenden
Verlauf mancher Reaktionen unteischeiden; es sind dies: Isocholesterin,
welches neben dem Cholesterin im Wollfett vorkommt; Koprosterin,
das aus Menschenkot; Spongosterin, das aus Spongienarten dargestellt
wurde:; Phytosterine, die in verschiedenen Pflanzen enthalten sind

Cholsiiure oder Cholalsiiure, C,,8,,0;. (Ausfithrlich S. 151)

IV. Stickstoffhaltige organische Verbindungen.

Mit Ausnahme von Proteinen (s. viertes Kapitel)

A. Aliphatische Reihe.

Rhodansalze.

Alkalisalze der Rhedanwasscrstoffsiure kommen im Spcrchel vor
(S. 141); ferner im Magensaft des Hundes und der Katze, im normalen
Harn von Menschen und Tieren ete. Nachweis (S. 141)

N=(C—SH

Rhodanwasserstoftsawe
Monoaminosduren. (Ausfililich 8. 711f)

Monoamine.

Dic Monoamine koénnen aus Ammoniak abgeleitet werden, in
welchem 1, 2 oder 3 Wasserstoffatome durch Methylgruppen
setzt werden : auf diese Weise entstehen Methylamin, NH,CH,, Dimethyl-
amin, NH(CH,), und Trimethylamin, N(CH,);, basische Kérper, dic nut
Gold- und Platinchlorid krystallisierbare Doppelverbindungen bilden
Sie kommen in Heringslake vor und entstehen auch bei der Faulus
von Fibrin, Fischfleisch, Eiern, Harn.

Cholin, Trimethyl-oxyithyl-ammoniumhydroxyd, C;H,;NO,. cinc
sirupartige Flussigkeit von stark basischen Eigenschaften, dic mit
Salzsiure, ferner auch mit Platinchlorid charakteristische krystallisicr-
bare Verbindungen liefert. In Wasser und Alkohol ist es loslich. m

Qs
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CH,0H

.
(OH)N(CHy),

Cholin
Ather unléslich. Es wurde in der Galle, im Hirnextrakt, im Blute
als Spaltprodukt des Lecithins (S. 67) nachgewiesen.
Neurin, Trimethylvinyl-Ammoniumhydroxyd, C;H;;NO; eine sirup-
artige Fliissigkeit von stark basischen Eigenschaften, die mit Salz-

CH,
<‘,§H
(OH)N(CHj)y
Neurin
siure und mit Platinchlorid charakteristische, krystallisierbare Ver-

bindungen liefert. Es wurde von manchen Autoren im Blut, im Hirn-
extrakt nachgewiesen.

Betain, Oxyneurin, C;H,;NO,, wurde spurenweise im Harn mancher

Tiere nachgewiesen; in gréBeren Mengen ist es in der Ritbenmelasse
enthalten.

0C——CH,
O\
N(CH,),
Betain

Muscarin, C;H;;NO,, ein im Fliegenpilz vorkommender giftiger
Korper, der leicht zerflieSliche Krystalle bildet und aus Cholin mittels

COH
bu,
(OH)I\‘I(CHs)s
Muscarin
rauchender Salpetersaure dargestellt werden kann. Doch ist das

kiinstlich dargestellte Muscarin dem natiirlich vorkommenden blof3
isomer und mit demselben nicht identisch.

Diaminossuren. (Ausfithrlich S. 78.)

Diamine.

Die Diamine sind Koérper, die in vielen ihrer Eigenschaften an
Pflanzenalkaloide erinnern; daher, und da sie zuerst aus faulenden
Cadaverteilen dargestellt wurden, hatte man sie Cadaveralkaloide
genannt; spater wurden sie als Ptomaine bezeichnet. Am be-
kanntesten unter ihnen sind

Putrescin, Tetramethylendiamin, C,H,;,N,, und Cadaverin, Penta-
methylendiamin, C,H,,N,; Putrescin ist krystallisierbar, Cadaverin
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nicht. Beide sind farblosc, in Wasser leicht losliche Verbindungen von
ammoniakihnlichem Geruch. Mit Gold- und Platinchlorid bilden sie

CH,NH, CH,NH,
CH, cH,
CH, UHZ
GH,NH, (j;H2
CH,NH,
Putrescin Cadaverin

gut krystallisierbare Verbindungen. Beide kommen in Kise, in faulendem
Fleisch vor; ferner im Harn vom Cystinurikern (S. 204). Isoliert
werden sie in Form ihrer Benzoylverbindungen; zu diesem Behufe wird
die betreffende Lisung mit Ammoniak schwach alkalisch gemacht,
dann mit 10/ iger Natronlauge versetzt und unter standigem Kiihlen

H H,
C< ’ o
| \NH H \NH-—0C—UH,
(CHyn  + C10—C—CeH; = 2 HC + (CH,)n
|
|
H, Cl 0—C—CgH, | H,
é < 2 ¢115 (17 < 2
NHH NH—0C—CH;
Diamin 2mol. Benzoylchlorid Benzoyldiamin

Benzoylchlorid hinzugefiigt. Nun wird solange geschiittelt, bis der
Geruch nach Benzoylchlorid verschwindet, der Nicderschlag am Filter
gesammelt, mit Wasser gewaschen, in Alkohol gelést und die alkoho-
lische Losung in Ather gegossen, wobei cine Ausscheidung der Benzoyl-
diamine erfolgt.

Stickstoffhaltige Kohlensaurederivate.

Carbaminsiure, CH;NO,, ist als Kohlensiure zu betrachten, in
welcher eine Hydroxylgruppe durch eine Aminogruppe ersetzt ist.
(Ausfiithrlich S. 206.)

/OH

20

\NH,
Carbaminsaure

Carbamid, Ureum, Harnstoff, CH,N,O, ist als Kohlensiure zu be-
trachten, in welcher beide Hydroxylgruppen durch je eine Amino-
gruppe ersetzt sind. (Ausfithrlich S. 207.)

_NH,
co
\NH,

Carbamid
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Oxalursiure, C;H,N,O,, entsteht aus je einem Molekiil Oxalsiure
und Harnstoff, die unter Austritt von 1 Molekiill Wasser zusammen-
treten. (Ausfihrlich S. 210.)

Guanidin, CH;N;, kann als Harnstoff batrachtet werden, in welchem
der Sauerstoff durch eine Iminogruppe ersetzt ist; es erinnert auch in
seinen Eigenschaften stark an Harnstoff. Es ist krystallisierbar; in

N,
CNH

\NH2
Guanidin

Wasser und in Alkohol leicht loslich. Seine wiBrige Losung reagiert
stark alkalisch und wirkt giftig. Mit Séuren bildet es krystallisierbare
Verbindungen. Es entsteht aus Eiweil bei dessen Oxydation mit
Permanganaten, und zwar wird der Hauptanteil durch den Arginin-
kern (S. 78) der Proteine geliefert.

Kreatin, Methylguanidinessigsiure, C,H,N;0,, kann als Guanidin
angesehen werden, in welchem ein Wasserstotfatom einer Aminogruppe
durch die Methylgruppe. ein zweites aber durch Essigsdure ersetzt ist

NH, COOH
e !
NH—C l
\N——CH,
CH,
Kreatin
(auch S. 251). In grofBeren Mengen ist es in Muskeln enthalten;
im normalen Harn soll es nach manchen Autoren iiberhaupt nicht

vorkommen; wohl aber im Harn von Woéchnerinnen; ferner in fieber-
haften Erkrankungen, bei Leberkrebs etc.

Kreatinin, Anhydrid des Kreatin. (Ausfithrlich S. 210.)

B. Stickstoffhaltige aromatische Verbindungen.

Aromatische Aminosauren (ausfithrlich S. 79) und gepaarte
aromatische Aminosauren, wie Hippursédure, Phenacetur-
ssdure, Mercaptursiuren (ausfithrlich S. 205).

C. Heterocyclische Verbindungen.

Pyrrolverbindungen.

Diese Verbindungén enthalten den Pyrrolkern, bestehend aus vier
Kohlenstotf- und einem Stickstoffatom.
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Pyrrol, C,H,N, ist eine farblose Fliissigkeit, welche bei der trockenen
Destillation von Steinkohlen entsteht; durch seine Dampfe wird ein
mit Salzsiure durchtriinkter Fichtenspan rot gefarbt.

HC-——CH
I i
HC CH
N
H
Pyrrol

Himopyrrol. (S. 130.)

Pyrrolidin, C,H,N, liBt sich aus dem Pyrrol ableiten, indem die
Doppelbindungen des letzteren in einfache verwandelt werden, und
ch—m(l)H2

|
HC  CH,
\n
H
Pyrrolidin

an den frei gewordenen Valenzen Wasserstoffatome eintreten. Pyrro-
lidin entsteht durch Reduktion des Pyrrol.

a-Pyrrolidincarbonsiiure, ein Bestandteil von EiweiBBmolekiilen ver-
schiedener Art. (Ausfithrlich S. 80.)

Imidazol- oder Glyoxalinverbindungen.

Imidazol (Glyoxalin) entsteht durch den Zusammentritt von je
1 Molekiil Formaldehyd und Glyoxal und 2 Molekiilen Ammoniak,
wobei 3 Molekille Wasser abgespalten werden.

H
HC= 0 H,NH HC—-N
% + +OHCH=3HO+ | CH
HC= 0 H,NH HO—N/
Glyoxal Imidazol

Wird im Imidazol an zwei Kohlenstoffatomen je ein Wasserstoff-
atom durch je eine Hvdroxylgruppe ersetzt, und zwar so, dafl der

H
0C—Ny_
co
H,0—N"
H

Hydantoin

Sauerstoff der Hydroxylgruppe an die Substitutionsstelle zu stehen
kommt, der Wasserstoff jedoch zu dem niichstgelegenen Kohlenstoff-,
resp. Stickstoffatom weiterriickt (wobei die Doppelbindungen in ein-
fache iibergehen), entsteht das Hydantoin.
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Ersetzt man die zwei Wasserstoffatome, die an ein Kohlenstoff-
atom des Hydantoin gebunden sind, durch ein Sauerstoffatom, erhélt

H
OC—N\
Cco

0C—N"
H

Parabansiure

man die Parabansdure. Hydantoin und Parabansiure lassen sich
jedoch auch aus Harnstoff ableiten, indem man Hydantoin aus je

H
| H
CO .OH /N H OC—N.
+C0 =2H,0+4 | co
CHyOH “\NH HO-N
: H
H
Oxyessigsiure Hydantoin
H
| H
CO.OH NH OC—N
_‘ +¢  =2H0+ | CoO
COOH \NH 0C—N"
H
H
Oxalséure Parabansiure

1 Molekiil Oxyessigsiure und Harnstoff, die Parabansiure aber aus je
1 Molekiil Oxalsiure und Harnstoft entstanden denken kann.

Von den Imidazolderivaten sind wichtig:

Histidin, f-Imidazol-a-Aminopropionsaure (S. 82), ecin Bestandteil
vieler Proteinarten.

Allantoin, welches sowohl als ein Diureid des Imidazols, wie auch

als eine Verbindung von Hydantoin mit Harnstoff angesehen werden
kann. (Ausfithrlich S. 213.)

Pyrimidinkorper.

Wird im Benzol ein Kohlenstoffatom durch ein Stickstoffatom er-
setzt, so erhdlt man Pyridin; findet jedoch dieser Ersatz an zwei
Stellen statt, so erhilt man die sog. Diazine, die im Sinne der be-
kannten Nomenklatur je nach dem Ort der Substitution als Ortho-,

H H
C C N
7
ud \(lm ¥ om aé o
| {
N HC CH He (’JJH
N N/ W/

Orthodiazin Metadiazin Paradiazin
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Meta- und Paradiazine bezeichnet werden. Von diesen interessieren
uns hauptsichlich die Metadiazine, die auch Pyrimidine genannt
werden. Ihre Grundsubstanz ist das Pyrimidin, ein basischer Korper
von charakteristischem Geruch.

Um die Derivate des Pyrimidin besser voneinander unterscheiden
zu kénnen, werden in dessen Strukturtormel, die gewéhnlich, wie bei-

Nt = C®H
| I
HC? CsH
i f
N8 — é‘H
Pyrimidin

stehend, aufgezeichnet wird, die Kohlenstoff- und Stickstoffatome
numeriert.

Oxypyrimidine entstehen, wenn ein oder mehrere Wasserstoff-
atome des Pyrimidins durch Hydroxylgruppen ersetzt werden; hierbei
kommt — unter Umwandlung der Doppelbindungen in einfache —
der Sauerstoft an die Substitutionsstelle, der Wasserstoff jedoch an das
nachste Kohlen- oder Stickstoffatom zu stehen. Je nachdem ein oder
mehrere Wasserstoffatome ersetzt wurden, erhilt man verschiedene

HN—!CO HN-CO
| [
0C CH 0C CH,
Ll !
HN—CH HN—CO
Uracil Barbitursiure"”
(2.6-Dioxypyrimidin) (2.4.6-Trioxypyrimidin)

Oxypyrimidine, unter denen Uracil und Barbitursiaure am wich-
tigsten sind.

Ersetzt man einen Wasserstoff am Kohlenstoffatom ,,5‘ der Bar-
bitursiure durch eine Hydroxylgruppe, so erhilt man die Dialursaure;

HN-CO HN-CO
i !
ocC (IJHOH 0‘0 C
| i |
HN—CO HN—CO
Dialursidure Alloxan’

ersetzt man beide Wasserstottatome durch ein Sauerstoffatom, so ent-
steht das Alloxan.

Nun kann man aber die Barbitursiure, die Dialursiure und das
Alloxan auch als Harnstoffverbindung der Malonsiure, resp. der

HN—H OH —C0 HN—CO
I 1

0(% + CH, =2H,0 + O(L CH,
i |

HN—H OH —CO HI\G——CO

Malonsidure Barbitursiure
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HN—H 0Hi—CO HN—CO
| | L
o¢ - CHOH = 2H,0 - OC CHOH
| | E
HN—H OH'—CO HN—CO
Tartronsiure Dialursaure
HN—-H OH -CO HN—-CO
i ¢ L
oC + 30 = 2H,0 - 0C CO
f | P
HN—H OH:—CO HN—CO
Mesoxalséure Alloxan

Tartronsiure, resp. der Mesoxalsiure, d. h. als Ureide dieser Sduren be-
trachten. Hierdurch ist der Zusammenhang zwischen Pyrimidinen und
Harnstoff erwiesen.

Da ferner Alloxan auch aus Harnsiure entsteht, wenn diese in der
Kalte mit Salpetersiure behandelt wird (S. 215), so besteht auch der
Zusammenhang zwischen Harnstoff, Harnséiure und Pyrimidin.

Der Wasserstoff der Pyrimidine laft sich auch durch Methyl-
und Aminogruppen ersetzen. So entstehen Cytosin, Thymin und

N=C—NH, HN-CO HN—-CO
L i [ | H
o¢ CH 0C C—CH, oc c<
Lol y i “NH,
HN—CH HN—CH HN—CO
2-0xy-6-Aminopyrimidin 2.6-Dioxy-5-Methylpyrimidin Uramil
oder Cytosin oder Thymin

Uramil; die beiden ersteren wurden in der Nucleinsaurekomponente
der Nucleoproteide nachgewiesen.

Purinkérper.

Dic Purinkérper sind Verbindungen, die, wie Emil Fischer ge-
zeigt hat, aus dem Purin abgeleitet werden kénnen, in welchem ein
oder mehrere Wasserstoffatome durch Hydroxyl-, Amino- oder Methyl-
gruppen ersetzt sind.

Purin entsteht aus der Vereinigung von je 1 Molekiil Pyrimidin
und Imidazol, wobei — wie bei dem Zusammentritt von zwei Molekiilen

N=CH H
Lo HO— N
HC Ci—H I CH
.k HC— N/

N-C—H
Pyrimidin Imidazol

Benzol zu Naphthalin — 2 Kohlenstoff- und 4 Wasserstoffatome, die
einander gegeniiber liegen, ausfallen. Zur leichteren Unterscheidung
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der Purinderivate werden die Kohlenstoff- und Stickstoffatome im
Purinkern, wie in beistehender Figur sichtbar, numeriert und die

H
Ni=(C#

Purin

durch Substitution erhaltenen Verbindungen entsprechend bezeichnet.
Diese sind:

6-Oxypurin = Hypoxanthin.

2.6-Dioxypurin = Xanthin.

2.6.8-Trioxypurin = Harnsdure.

6-Aminopurin = Adenin.

2-Amino-6-Oxypurin = Guanin.

1-Methyl-, 2.6-Dioxypurin = 1-Methylxanthin.

7-Methyl-, 2.6-Dioxypurin = Heteroxanthin.

1.7-Methyl-, 2.6-Dioxypurin = Paraxanthin.

7-Methyl-, 2-Amino-, 6-Oxypurin = Epiguanin.
HI\ -—CO HN—CO HN—-CO
oh | I
N OC C N 0C C-—N
SeH I SeH T Neo
%—C—N HX— N/ HN—C—N
l
H
Hypoxanthin Xanthin Harnsaure
(6-Oxypurin) (2.6-Dioxypurin) (2.6.8-Trioxypuriu)
CH,- ‘\T CcoO CHj,- l\—LO
L. | H | CH,
0C C—N_ of 6w
L yuH [ em
HN—-C—N HN—-C—N

1-Methylxanthin Paraxanthin
(1-Methyl, 2.6-Dioxypurin) (1.7 Methyl, 2.6-Dioxypurin)

HN—CO NH,
P CHs |
ocC C—— N—C
i >cu T H
HN— C N HC C-—N
i CH
N—C—N”
Heteroxanthin Adenin
7-Methyl, 2.6-Dioxypurin) (6-Aminopurin)
HN-—-CO HN—CO
| H
NHZ-é N NH2 C—N
0% i >CH
—C—N N
Guanin Epi guanin
(2-Amino-, 6-Oxypurin) (7-Methyl, -Ammo, 6-Oxypurin)
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Mit Ausnahme der Harnsidure haben alle iibrigen Purinkoérper
basische Eigenschaften, sie werden daher auch als Purinbasen be-
zeichnet. (Sie wurden frither als Xanthinbasen, oder auf Grund
ihrer Beziehungen zu anderen Kérpern Nuclein- oder auch Alloxur-
basen genannt.)

Die Purinbasen sind wichtige Bestandteile der in den Zellkernen
enthaltenen Nucleoproteide, resp. der Nucleinsiurekomponente der-
selben (S. 101); sie bilden auch nebst der Harnsiure einen stindigen
Bestandteil des Harns, in welchen sie teils durch den Abbau von
Korperzellen, resp. deren Kernen, teils nach der Zersetzung purin-
haltiger Nahrung gelangen.

Wichtig sind ferner die folgenden, in Nahrungs- und Genufimitteln
enthaltenen Methyl-Purine:

1.3-Dimethyl-2.6-Dioxypurin (1.3-Dimethylxanthin) = Theophyllin,
das in Teeblattern —;

3.7-Dimethyl-2.6-Dioxypurin (3.7-Dimethylxanthin) = Theobromin,
das im Kakao —;

1.3.7-Trimethyl, 2.6-Dioxypurin (1.3.7-Trimethylxanthin) = Coffein
oder Thein, das in Kaffeebohnen, im Tec enthalten ist.

Indol und Derivate.

Indol, C;H,N. Das Indol miissen wir uns als aus je einem Molekiil
Benzol und Pyrrol entstanden denken. Es bildet seidenglinzende
¢
7
ié - CH

| i g
HC C CH
N \n
H H
Indol

Krystallblattchen von durchdringendem Geruch. In kaltem Wasser ist
es scuwer, in warmem Wasser leichter loslich; in Alkohol, Chloroform,
Ather 16st es sich leicht. Mit Wasserdampf kann es iiberdestilliert
werden. — Indol entsteht aus Proteinen, wenn dieselben mit Kali
geschmolzen werden; ferner auch im Darmkanal bei der EiweiBfaulnis.
Es ist ein stindiger Bestandteil des Kotes.

Nachweis. a) Die zu untersuchende Losung wird mit einigen
Tropfen Salpetersiure und 1—2 Tropfen einer sehr verdiinnten Losung
von Kaliumnitrit versetzt, woraut bei Anwesenheit von Indol eine
Rotfarbung eintritt, eventuell sich ein roter Niederschlag von Nitroso-
indol bildet.

b) Ehrlichsche Probe. 5cem der Indollésung werden mit 21/, ccm
einer 2°/,igen alkoholischen Lésung von p-Dimethylaminobenzaldehyd
versetzt und nun tropfenweise 25% ige Salzsiure hinzugefiigt, worauf
die Fliissigkeit sich rdtet und noch dunkler rot wird, wenn 1—2 Tropfen
einer sehr verdiinnten Losung von Natriumnitrit hinzugefiigt werden.
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¢) Die Indollésung wird mit je einigen Tropfen einer wiBrigen
Losung von Natriumnitroprussid und Natronlauge versetzt, worauf
eine blauviolette Facbenreaktion auftritt, die in reinblau umschligt,
wenn mit Essigsiure oder Salzsiure angesduert wird.

d) Indol gibt auch die Pyrrolreaktion; wird ein mit starker Salz-
sdure durchtrinkter Fichtenspan in eine alkoholische Lésung von Indol
getaucht, so farbt sich der Span kirschrot.

Indolessigsiure, Indolproprionsidure. (Ausfithrlich S. 219.)

Skatol, Methylindol, C,H,N, krystallisiert in mikroskopischen
Blattchen, die einen widerlichen fikulenten Geruch haben. Es 16st sich
schwer im Wasser, leicht in Alkohol, Ather, Chloroform etc. Mit

H
C
7N\
Hc/ ¢ — C—CH,
! |

oo
HC ¢ CH

No/ \n
H H
Skatol

Wasserdamypf 1a8t es sich leichter als Indol iiberdestillieren. Es ent-
steht neben Indol bei der Oxydation und Féulnis der Proteine.

Nachweis. Skatol gibt teilweise die Reaktionen des Indol
(s. oben), doch in etwas abweichender Form:

a) Die Salpetersiaure-Kaliumnitritprobe fallt negativ aus.

b) Die Ehrlichsche Probe fillt positiv aus, jedoch mit einem blau-
violetten Farbenton.

¢) Die Natriumnitroprussidlaugenprobe féllt positiv mit gelber
Farbenreaktion aus; wird die gelbe Fliissigkeit wihrend einiger Minuten
mit dem halben Volumen Eisessig gekocht, so schligt die Farbe in blau-
violett um.

d) Die Pyrrolreaktion fallt nur dann positiv aus, wenn der Fichten-
span zuerst mit der heifen alkoholischen Losung des Skatols durch-
trinkt und dann in kalte Salzsiure getaucht wird.

Indoxyl, CyH,NO, ein gelber krystallisierbarer] Korper, der in
Wasser, Alkohol, Ather 1sslich ist. Im tierischen Korper wird es

H

C
HK \C — COH
! I g
HC C H
No \N
H H
Indoxyl

standig durch Oxydation des bei der EiweiBfaulnis entstehenden Indols
gebildet, jedoch alsbald an Schwefel- oder Glucuronsiure gebunden

(S. 220).
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Wird seine alkalische Losung an der Luft stehen gelassen, oder mit
oxydierenden Reagenzien tehandelt, so verbinden sich zwei Molekile
Indoxyl zu Indigo.

Indigo

Von dem Farbstoff der Purpurschnecke, dem berithmten Purpur,
wurde neuestens nachgewiesen, dafl es Indigo ist, in welchem zwei
Wasserstoffatome durch je ein Bromatom substituiert siud.

Indoxylschwefelsiiure. (Ausfithilich S. 220.)

Chinolinderivate (S. 221).

D. Farbstoffe.
Harnfarbstoffe. (Ausfithrlich S. 226.)

Andere Farbstoffe.

Melanine. Amorphe braune oder schwarze Kérper, die in Wasser.
Alkohol, Ather, ja sogar in konzentrierter Salzsiure unléslich sind.
Uber ihre Struktur wissen wir nahezu nichts; jedoch kann es als er-
wiesen angesehen werden, dafl sie aus der Umwandlung des Tyrosin-
kernes der Proteine hervorgehen und nicht Derivate des Blutfarbstoffes
sind. Man findet Melanine in der Retina und in der Chorioidea, in den
Zellen des Rete Malpighii, ferner unter pathologischen Umstinden
in den sog. melanotischen Neubildungen, eventuell auch im Harn
(S. 227).

Rhodopsin oder Erythropsin wurde in der Retina, resp. in den
auBeren Teilen der Stibchen der meisten Tiere gefunden und laft
sich aus der Retina durch eine schwach alkalische Losung von gallen-
saurem Natrium extrahieren. Die Losung des reindargestellten Rhodo-
psin ist purpurrot gefirbt; die Farbe schligt aber im Sonnenlicht
sehr bald in Gelb um. Dem Rhodopsin kommt im Sehakt wahrschein-
lich eine wichtige Rolle zu: doch ist es auffallend, dafl es in der Retina
mancher Tiere fehlt.

Lipochrome sind Farbstoffe unbekannter Zusammensetzung, die
in Fetten, Alkohol, Ather loslich sind; man findet sie in Eigelb. im
Corpus luteum, im Blutserum etec.
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E. Stoffe von spezifischen Wirkungen und griStenteils
giinzlich unbekannter Zusammensetzung und Struktur.

1. Enzyme.

Unter den chemischen Reaktionen gibt es solche, die, wie z. B. die
Tonenreaktionen, mit #uBerster, sogar unmefBbarer Geschwindigkeit
verlaufen, um wieder andere, bei denen die Reaktionsgeschwindigkeit
cine wesentlich geringere ist, ja unmefbar gering sein kann. Stoffe, die
die Reaktionen der letzten Art zu beschleunigen imstande sind. werden
als Katalysatoren bezeichnet. Charakteristisch fiir katalytische Vor-
ginge ist, daB der Katalysator dabei nicht verandert wird und in keines
der Reaktionsprodukte eintritt, obwohl fiir manche Fille angenommen
werden muf}, dafl der Katalysator mit dem zu katalysierenden Stoff,
dem Substrat, wenn auch voriitbergehend, in nihere Beziehung tritt,
mit ihm eine Art Verbindung eingeht. Ferner ist fir die Katalyse
charakteristisch, daB vom Katalysator relativ sehr geringe Mengen
geniigen, um Umsetzungen relativ sehr grofien Umfanges hervor-
zurufen.

Wir kennen anorganische und organische Katalysatoren, und sind
es bei dieser Betrachtung die letzteren, die uns interessieren.  Alg-
bekannte Beispiele der Katalyse durch organische Stoffe sind a) dic
Spaltung des Traubenzuckers in Kohlendioxyd und Athylalkohol durch
Hefe und b) die Spaltung der Eiweikorper in Aminosauren durch ge-
wisge Bestandteile des Bauchspeichels.

Man hat frither, entsprechend obigen beiden Beispielen, zwe:
Gruppen der durch organische Stotfe bewirkten Katalysen unter-
schieden. Zu der ersten Gruppe sollte die Vergirung des Trauben-
zuckers gehoéren, bei der die lebende Hefezelle es wiire, die auf Grund
ihrer Stoffwechselvorgiinge als katalysierendes Prinzip wirkt: solche
lebende Katalysatoren hat man als Fermente bezeichnet. Zur zweiten
Gruppe der organischen Katalysatoren sollten solche gehéren, die, wic
das eiweifispaltende Prinzip des Bauchspeichels, ohne Mitwirkung der
Zellen, bloB im Sekret gelost, die katalytische Wirkung ausiiben:
diese Stoffe hat man als Enzyme bezeichnet.

Seitdem jedoch der Beweis erbracht worden ist. daf auch der
filtrierte PreBsaft der Hefe, der keinerlei Zellen oder Bruchstucke solcher
enthilt, genau so wirksam ist wie die lebenden Hefezellen selbst, liegt
kein Grund mehr vor, neben Enzymen auch Fermente zu unterscheiden.
Ein rein &uBerlicher Unterschied kann allerdings insoferne hestehen,
als manche Stoffe, wie Phenol, Salicylsiure, Borsiure ete. dic sog
Fermentwirkung zu hemmen imstande sind, wihrend sie dic Enzym-
wirkung selbst kaum beeinflussen. Der Unterschied wird begreiflicher-
weise dadurch verursacht, dal im ersten Falle die lebende Zelle von
einem schidlichen Agens betroffen wird, wahrend im zweiten Falle das-
selbe Agens auf das fertige Zellprodukt keine Wirkung auszuiiben ver-
mag. Demzufolge kénnen wir aussagen, dafl unter Enzymen orga-
nische Katalysatoren zu verstehen sind, die von lebenden
Zellen produziert werden.
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Manche Enzyme sind in Sekreten enthalten; man nennt sie extra-
cellulare Enzyme, z. B. Pepsin, Trypsin. Andere Enzyme bleiben
innerhalb des Zellkorpers; man nennt sie Endoenzy me. Zerstort man
die Zellen, so lassen sich die Endoenzyme durch Auspressen oder durch
Extrahieren mit Wasser oder Glycerin gewinnen, z. B. die autolytischen
Enzyme.

Darstellung. Manche Enzyme koénnen aus den Sekreten, in
denen sie enthalten sind, isoliert werden, andere werden mit Wasser
oder Glycerin oder Alkohol aus den Zellen, in denen sie eingeschlossen
sind (S. oben) in Losung gebracht; zu letzterem Behufe miissen manche
Zellarten durch Verreiben mit Quarzsand zertriimmert werden, unter
Umstinden muBl sogar die so erhaltene Masse unter hohem Druck
ausgepreflt werden. Die auf verschiedene Weise erhaltenen Lésungen.
resp. das Sekret, werden zunichst von Eiweil und Zucker tunlichst be-
freit und nun eine Fallung des Enzyms versucht. Diese gelingt bald
durch Alkohol. bald durch Aceton, bald aber durch die Eigenschaft dex
Enzyme, durch Niederschlage, die man in ihren Lésungen erzeugt, mit-
gerissen zu werden. — So erhilt man endlich die Enzyme in Form
von Losungen oder trockenen Pulvern, die aber durchaus nicht frei
von Beimengungen sind.

Eigenschaften. Da die Reindarstellung der Enzyme bisher nicht
gelungen ist, kénnen wir iiber ihre Zusammensetzung, iiber ihre Struktur
nichls aussagen. Manche von ihnen geben in dem Zustande, in dem
sie isoliert werden, Eiweifireaktionen; andere sind eiweiffrei.

In ihren Losungen zeigen die Enzyme vielfach die Eigenschaften
der Kolloide; sie sind kaum diffundierbar und in ihren Losungen
(manchmal auch in trockenem Zustande) unstabil; sie werden so-
wohl durch Kohle, Kaolin etc., wie auch durch andere Kolloide ad-
sorbiert.

Ihre Losungen sind thermolabil. Die meisten unter ihnen gehen beim
Erhitzen schon bei etwa 70° C zugrunde; ja manche, wie z. B. eine
Trypsinlésung, biilen ihre Wirksamkeit schon durch kurzes Stehen bei
30° C ein.

Besonders empfindlich sind manche Enzyme gegen Lauge, anderc
wieder gegen Siure.

Spezifizitit. Die meisten Enzyme sind streng spezifisch, in-
dem sie nur auf ganz bestimmte Verbindungen, resp. auf ganz bestimmte
Gruppen derselben, und zwar in einer ganz bestimmten Weise ein-
wirken. Nach Emil Fischer besteht zwischen dem Enzym und der
betreffenden Substanz, dem Substrat, dasselbe Verhiltnis, wie zwischen
dem Schliissel und dem SchloB, zu dem er gehért: das SchloB kann nur
mit diesem Schliissel geoffnet werden, resp. ein Schlissel 6ffnet nur
ein ganz gewisses Schlof. — So wirken manche Enzyme blofl auf
Proteine, andere wieder blof auf Kohlenhydrate ; von letzteren Enzymen
wirkt das eine blofl auf kolloide Polysaccharide und andere blof auf
krystallisierbare Disaccharide.

Aktivierung von Enzymen und Enzymwirkungen. Es
gibt Enzyme, die in den Zelleibern oder aber in den Sekreten in Form
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einer unwirksamen Vorstufe, des sog. Proenzyms oder Zymogens
vorhanden sind, und erst durch Hinzutritt eines Aktivators in die
wirksame Form tiiberfithrt werden. Auch gibt es Enzyme, die an und
fiir sich wohl schwach wirksam sind, jedoch eine energische Wirkung
erst in Gegenwart eines Aktivators erlangen. Als Aktivator kann a) ein
zweites Enzym dienen, z. B. Aktivierung des Trypsinogens durch
Enterokinase (S. 158), deren Enzymnatur allerdings von manchen be-
zweifelt wird; b) oder eine Losung von komplizierter Zusammensetzung,
z. B. Aktivierung des fettspaltenden Enzyms des Bauchspeichels durch
Galle (S. 155); c) oder gar eine anorganische Verbindung, z. B. Akti-
vierung des Pepsinogens durch Salzsiure (S. 144), des Prothrombins
durch Kalksalze (S. 109).

Hemmung von Enzymwirkungen. Es gibt Stoffe, welche dic
Wirkung der Enzyme zu hemmen oder zu verlangsamen imstande sind
In diesem Sinne wirken in erster Linie die durch die Enzymwirkung
entstandenen Spaltungsprodukte selbst; ferner dio sog. Antienzyme
oder Antifermente, Stoffe, die in manchen Flissigkeiten vorgebildet
sind (durch normales Serum wird z. B. die Wirkung des Labfermentes etc.
gehemmt), oder durch das sog. Immunisationsverfahren in den Korper-
siften erzeugt werden. Endlich werden die Enzyme entweder direkt
geschadigt oder bloB in ihren Wirkungen gehemmt durch eine Reihe
von sog. Paralysatoren oder Enzymgiften, wie z. B. Sublimat, Wasser-
stoffhyperoxyd, Formaldehyd, Blausdure. dio jedoch oft nur auf dic
eine oder andere Enzymart einwirken.

Synthesen durch Enzyme. Die meisten der von alters her be-
kannten enzymatischen Vorginge bestehen in einer Zerlegung hoch-
molekuldrer Stotfe in einfachere Korper. Neuerdings sind jedoch auch
enzymatische Synthesen von Stoffen bekannt geworden, die merk-
wiirdigerweise durch dasselbe Enzym gcfordert werden, das fiir ge-
wohnlich die Aufspaltung desselben Stoffes bewirkt. Es wurde zum
ersten Male von der Maltase festgestellt, daB3 dieses Enzym nicht nur,
wie gewdhnlich, die Maltose in deren Komponenten, zwei Molekiilo
d-Glucose zu zerlegen, sondern unter Umstanden auch aus d-Glucose-
molekiilen das Disaccharid (allerdings nicht Maltose, sondern Iso-
maltose) aufzubauen vermag. Zur Erklirung dieser Erscheinung muf}
nicht eine ritselhafte, spaltende und gleichzeitig synthetische Wirkungs-
fahigkeit des Enzymes angenommen werden. Es geniigt, das vor Augen
zu halten, was beziiglich der Katalysierung reversibler Vorgiinge schon
langst bekannt ist.

Als reversibel bezeichnen wir, wie bekannt, eine Reaktion, z. B. eine
Spaltung, neben der die entgegengesetzte Reaktion, z. B. die Synthese,
ablauft: so zwar, daB die erstere mit einem Maximum an Geschwindigkeit
ansetzt, die dann nach MaBgabe der abnehmenden Konzentration
des zu spaltenden Korpers mehr und mehr abnimmt; die entgegen-
gerichtete Reaktion aber umgekehrt mit einer minimalen Geschwindig-
keit beginnt, die entsprechend der zunehmenden Konzentration der
Spaltungsprodukte immerfort zunimmt. Sobald nun die Geschwindigkeit
der beiden entgegengesetzten Reaktionen die gleiche geworden ist,

Hari, Physiologische Chemie, 3
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stellt sich ein Gleichgewichtszustanrd ein, gekennzeichnet durch ein far
das betreffende System charakteristisches Verh#ltnis zwischen der
Konzentration des Ausgangskérpers (zu spaltender Korper) und der
der Endprodukte (Spaltprodukte). Es ist nun prinzipiell wichtig, daB
dieses Verhiltnis, also der Gleichgewichtszustand

1. nicht nur unabhingig ist von der Geschwindigkeit der Reak-
tionen, also die gleiche ist, ob das Gleichgewicht ohne Katalysator lang-
sam oder mit dem Katalysator viel schneller erreicht war,

2. sondern auch unabhingig davon, ob zu Beginn der Reaktion
bloB der Ausgangskorper oder blo die Endprodukte vorhanden waren.

In dem oben gewéhlten Beispiel wird also, sobald es zu einem
Gleichgewicht gekommen ist, theoretisch dasselbe Verhiltnis zwischen
der Konzentration der Maltose und der d-Glucose bestehen, ob man die
Maltase auf eine Losung von Maltose oder auf eine Losung von d-Glucose
einwirken laBt. Der Nachweis, daB dem so ist, resp. daB beide ent-
gegengesetzt gerichteten Reaktionen nebeneinander einhergehen, 1aBt
sich allerdings oft nur schwer erbringen, denn auch in dem gewihlten
Beispiele ist die Reaktionsgeschwindigkeit in der einen Richtung un-
verhalnismafig grofer als in der entgegengesetzten, so daB im Gleich-
gewichtszustand die Konzentration der Maltose neben der der d-Glucose
beinahe verschwindet. Demzufolge muB die mit der Maltase zu ver-
setzende Losung der d-Glucose duflerst konzentriert genommen werden,
damit in derselben nach sehr langem Stehen nachweisbare Mengen des
Disaccharides entstehen.

Wire nun die Gleichgewichtslage unter allen Umstéinden so un-
verriickbar, wie oben dargestellt wurde, so miiliten auch in enzymati-
schen Prozessen, die im Tierkérper in sehr groBer Verbreitung an-
genommen werden diirfen, jedesmal die beiden entgegengesetzt ge-
richteten Reaktionen bald zum Stillstechen kommen. Ja es konnte,
wenn die eine Reaktion so langsam verlauft, wie im obigen Beispiel
die Synthese, diese iiberhaupt nicht zum Ausdruck gelangen. Tat-
sachlich ist jedoch die Gleichgewichtslage nur in dem Falle eine un-
verriickbare, als die reagierenden Stoffe insgesamt, Ausgangskorper-
und Endprodukte, alle in der Losung bleiben. Werden hingegen die
aus der Reaktion hervorgehenden Korper aus der Losung auf irgend eine
Weise (Fillung, Resorption ete.) entfernt, so ergeben sich naturgemi 3
andere Bedingungen fiir das Zustandekommen einer Gleichgewichts-
lage; diese wird wesentlich verschoben der gegeniiber sein, die fiir das-
selbe System — ohne fortlaufende Entfernung der Reaktionsprodukte
— charakteristisch ist. So ist es zu erkliren, daf enzymatische Spal-
tungen gewisser Stoffe im Tierkorper rascher und vollstindiger ver-
lauten als im Laboratoriumsversuch; und daB Synthesen aus obigen
Spaltprodukten durch dasselbe Enzym — die sich im Laboratoriums-
versuch kaum reproduzieren lassen — ebenfalls in grofier Ausgiebigkeit
vor sich gehen.

Die Einteilung der Enzyme erfolgt am besten auf Grund der
chemischen Vorginge, die sie zu beschleunigen imstande sind. So
unterscheidet man:
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1. Oxydierende Enzyme, welche die Oxydation gewisser Ver-
bindungen beschleunigen und deren Anwesenheit durch verschiedene
Reaktionen nachgewiesen werden kann; so z. B. dadurch, daB sie
die im Guajac-Harz enthaltene Guajaconsiure zu einer derzeit noch
unbekannten Verbindung von blauer Farbe oxydieren, oder daf sie
aus einer angesiuerten verdinnten Losung von Jodkalium Jod in
Freiheit setzen, durch welches zugesetzte Stérke blau gefirbt wird ete.

Von manchen Autoren werden die oxydierenden Enzyme in Oxy-
dasen und Peroxydasen eingeteilt. Die Oxydasen iibertragen den
Sauerstoff der atmosphirischen Luft unmittelbar auf die zu oxy-
dierende Substanz; sie bliuen also Guajac-Harz ohne weiteren Zusatz;
hingegen beruht die oxydierende Fahigkeit der Peroxydasen darauf,
daB sie aus Peroxyden (z. B. Wasserstoffhyperoxyd) aktiven-Sauer-
stoff abspalten; sie bliuen also Guajac-Harz bloB in Gegenwart von
Wasserstofthyperoxyd.

Andere Autoren unterscheiden Oxygenasen und Peroxydasen,
die sich in ihren Wirkungen gegenseitig erginzen. Erstere sind eiwei8-
artige, vielleicht gar nicht zur Klasse der Enzyme gehorende Korper,
die den Luftsauerstoff aufnehmen und so in Peroxyde verwandelt
werden ; aus diesen sollen dann die Peroxydasen wirksamen Sauerstoff
abspalten.

Oxydierende Enzyme kénnen in den verschiedensten Geweben
und Siften des Pflanzen- und Tierkérpers nachgewiesen werden; sie
haben wahrscheinlich eine wichtige Rolle bei den im Tierkérper ab-
laufenden Oxydationsprozessen.

Hierher gehért auch die in der Leber enthaltene Aldehydase,
durch welche gewisse Aldehyde zu den betreffenden Siuren oxydiert
werden; ferner die Tyrosinase (S. 198), der von manchen Autoren die
Fahigkeit zugeschrieben wird, den Tyrosinkern der Proteine in braune
Substanzen zu verwandeln. Dann gibt es oxydierende Enzyme, die
das Hypoxanthin zu Xanthin, und dieses zu Harnsiure zu oxydieren,
endlich auch sog. ,,Uricasen®, welche Harnsiure oxydativ zu spalten
vermogen.

2. Reduzierende Enzyme, die z. B. Schwefelwasserstoff zu
Schwefel, Methylenblau zu einer farblosen Verbindung reduzieren ete.

3. Hydrolytische Enzyme, welche die hydrolytische Spaltung
verschiedener Verbindungen beschleunigen. Es ist hierunter der Vor-
gang zu verstehen, daB eine Verbindung die Bestandteile des Wassers
in sein Molekiil aufnimmt, dabei aber selbst in 2—3 kleinere Molekiile
zerfillt. Hydrolytisch wirken:

a) Die proteolytischen Enzyme, durch welche die Proteine
gespalten werden; z. B. Pepsin (S. 144), Trypsin (S. 149), Chymosin
(S. 1486).

b) Die autolytischen Enzyme. Wird eine Leber in moglichst
frischem Zustande im ganzen oder zu Brei verrieben, bei Korpertem-
peratur stehen gelassen und durch Zusatz von Chloroform oder Toluol
vor Fiulnis bewahrt, so kommt es allmihlich zu einer Verfliissigung
des Lebergewebes; in der Fliissigkeit lassen sich dann alle moglichen

3*
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Abbaustufen der Proteine nachweisen. Diese Autolyse oder Auto-
digestion der Leber wird den in ihr enthaltenen autolytischen En-
zymen zugeschrieben.

Sie wurden auch in anderen Organen nachgewiesen und haben
wahrscheinlich eine wichtige Rolle in gewissen pathologischen Pro-
zessen, wie akute gelbe Leberatrophie, Phosphorvergiftung, Resorption
von Exsudaten etc.

c) Esterasen, durch die die Ester, die das Glycerin mit niederen
Fettsauren bildet, z. B. Monobutyrin, gespalten werden. Ferner Lipasen,
die die Glyceride der héheren Fettsiuren spalten (S. 64).

d) Kohlenhydratspaltende Enzyme, z. B. Amylase (S. 57),
welche Stirke und Glykogen zu Maltose spaltet; Maltase (S. 55),
welche Maltose zu d-Glucose zerlegt; Invertin (S. 55), welches Rohr-
zucker spaltet ete.

e) Arginase, die Arginin spaltet (S.78); Adenase und Guanase.
die Adenin und Guanin desaminieren.

4. Enzyme, die gewisse Verbindungen ohne Hydrolyse spalten:

a) Emulsin, das im Pflanzenreich sehr verbreitet ist, und Glucoside
(S. 60), ferner Raffinose, Stachyose (S. 56) etc. spaltet.

b) Zymase, eine der wirksamen Bestandteile der Hefe; sie spaltet
verschiedene Monosaccharide in Kohlensaure und Athylalkohol (S. 48).

c) Carboxylase, die ebenfalls in der Hefe enthalten ist und Brenz-
traubensidure spaltet (S. 14).

5. Katalasen, welchc Wasserstoffsuperoxyd sehr energisch in
Wasser und Sauerstoff zerlegen. Man hat sie in jedem bisher daraut
untersuchten pflanzlichen und tierischen Gewebe, allerdings in sehr
verschiedenen Mengen, nachweisen konnen. — Katalase, die aus dem
subkutanen Fettgewebe des Schweines dargestellt ist, wirkt kriftiger
als eine kolloidale Platinalgsung.

2. Toxine.

Als Toxine werden organische Verbindungen unbekannter Zu-
sammensetzung bezeichnet, welche in relativ sehr geringen Mengen
stark giftig wirken; doch bedarf es immer einer gewissen Inkubations-
dauer, bis es zur Entfaltung dieser Wirkung kommt. Die Toxine haben
die besondere Eigenschaft, in dem Tierkérper, in welchem sie ent-
standen sind, oder welchem sie beigebracht wurden, die Bildung ihrer
eigenen Gegengifte. der sog. Antitoxine, hervorzuruten; und zwar
besteht diesbeziiglich cine strenge Spezifizitit, indem jedes Toxin nur
die Bildung des ihm entsprechenden Antitoxin veranlassen kann und
jedes Antitoxin nur gegen das betreffende Toxin als Gegengift wirkt
Gegen hohere Temperaturen sind die Toxine meistens ebenso empfind-
lich wic die Enzyme; desgleichen auch gegen oxydierende Reagenzien,
Séuren und Laugen ; doch kann ein Toxin, das seine Giftwirkung infolge
der Behandlung mit den genannten chemischen Agenzien verloren hat,
noch die Fikigkeit beibehalten haben, die Bildung von Antitoxin
hervorzurufen.
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Die meisten Toxine werden durch die Enzyme des Verdauungs-
traktes, insbesondere durch das Trypsin zerstort.

Uber ihre chemische Konstitution wissen wir derzeit gar nichts, da
thre Reindarstellung noch in keinem Falle gelungen ist. In manchen
von ihnen ist Eiweil nachzuweisen, welches aber otfenbar nur eine
Verunreinigung darstellt; andere sind ganz eiweiBfrei.

Toxine kommen sowohl in Pflanzen als in Tieren vor. Von den
pflanzlichen Toxinen sind diejenigen am wichtigsten, die durch
Bakterien produziert werden und entweder in die Nihrboden der-
selben itbergehen oder in den Bakterienleibern verbleiben.

Von den Toxinen, welche von hoher organisierten Pflanzen pro-
duziert werden, sind zu erwihnen: das Ricin des Ricinussamen
und das Abrin der Jequiritybohnen.

Tierische Toxine kommen vielfach im Blute und in den Sekreten
von Kaltblitern vor; so im Blut und im Hautsekret der Kréte, in ge-
wissen Spinnen, im Speichel und Blut mancher Schlangen, in Skorpionen,
im Blute des Aals ete.

3. Hormone.

Es ist cine langst bekannte Tatsache, dal} die verschiedenen Organe
und Gewebe des tierischen Korpers nicht ganz unabhiingig voneinander
sind ; namentlich, dafl Verdnderungen (sowohl physiologische als auch
pathologische), die in einem Organe eintreten, von Veriinderungen in
einem anderen, entfernt gelegenem Organe gefolgt scin konnen, dald
demnach eine Korrelation zwischen verschiedenen Organen besteht
Frither wurde angenommen, dafl diese Korrelation iiberall durch
Nervenbahnen vermittelt wird, die die verschiedenen Organe mit-
einander teils unmittelbar, teils auf dem Wege iiber das zentrale Nerven-
system verbinden. Heute wissen wir, daf die Korrelation vieler Organe
nicht auf Nervenverbindungen beruht, sondern auf chemischem Wege
vermittelt wird, indem Stoffwechselprodukte des einen Organes in
die Blutbahn und mit dem Blute zu einem anderen Organe gelangen.
und dort entweder physiologische oder pathologische Vorgiinge hervor-
rufen kénnen. Diese Stoffwechselprodukte werden als Hormone be-
zeichnet und es sind derzeit bereits einige derselben bekannt, welchen
im normalen Ablauf der Lebenserscheinungen eine wichtige Rolle zu-
kommt. Ein solches Hormon ist das Adrenalin (S. 260), ein Produkt
der inneren Sekretion der Nebenniere, das den Blutdruck reguliert;
ferner auch das Secretin (S. 150), das in der Darmwand gebildet wird,
auf dem Wege des Blutstromes zum Pankreas gelangt und dieses zur
sekretorischen Tatigkeit anregt.

Hierher gehoren auch die vorliufig noch unbekannten Kérper, die
in den Sexualdriisen gebildet werden, und beim Manne das intensivere

Wachstum der Bart- und anderer Haare, sowie die charakteristische
Verianderung in den Dimensionen des Kehlkopfes, beim Weibe aber die
Entwicklung der Briiste, resp. deren Milchabsonderung veranlassen.
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Zweites Kapitel.

Kohlenhydrate.

Als Kohlenhydrate werden die Aldehyde und Ketone
mehrwertiger Alkohole, die sog. Oxyaldehyde und Oxyketone
bezeichnet.

s gehort eine groBe Gruppe der stickstofffreien organischen Ver-
bindungen hierher, welche im Reiche der Pflanzen hauptsachlich als
wichtigste Gewebsbestandteile. im Tierreich jedoch als wichtige Nah-
rungsmittel figuricren.

Die zu dieser Gruppe gehorenden Verbindungen werden aufler
zahlreichen gemeinsamen chemischen Higenschaften auch dadurch
charakterisiert. dafl in den meisten von ihnen Wasserstoff und Sauer-
stoff in demselben Verhiltnis (H, : O) wie im Wasser enthalten sind:
daher wurden sic auch als Kohlenhydrate bezeichnet. Nun werden
cinerseits naturlich nicht alle organische Verbindungen, welche
Wasserstoff und Sauerstoff in genanntem Verhaltnis enthalten (wice
7. B. Essigsaure. (,H,0,. Milchsaure. C;H O, ete.) zu den Kohlen-
hydraten gezahlt — Andercrseits hat man chemische Verbindungen
kennen gelernt, die vermoge ihrer Abstammung, sowie auch gemal}
threr physikalischen und chemischen  Eigenschaften unbedingt den
Kohlenhydraten angehoren, wiewohl sie Wasserstoff und Sauerstoff nicht
im genannten Verhiltnis enthalten, wie z. B. Rhamnose, C;H;,0;. —
Trotzdem hat man fur dicse Verbindungen, deren Struktur zur Zeit
bereits nahezu vollkommen aufgedeckt ist. die Bezeichnung ,,Kohlen-
hydrate beibchalten, ihre Definition jedoch in dem eingangs cr-
withnten Sinne geiindert.

Dic Kohlenhydrate lassen sich in folgende Hauptgruppen einteilen :

I. Je cin Oxyaldehyd oder Oxyketon stellt fiir sich allein Ver-
bindungen dar, welche als Monosaccharide bezeichnet werden.

II. Die Oxyaldehyde und Oxyketone treten unter Austritt vou
Wasser zu groBeren itherartigen Molekilen zusammen und stellen
krystallisierbare Verbindungen dar: die sog. krystallisierbaren Poly-
saccharide.

III. Die Anzahl der zu cinem Ather vereinigten Molekiile kann eino
sehr groBe sein, wobei Polysaccharide kolloider Natur und von
sebr groBem Molekulargewichte entstehen.

Zu den Derivaten der Kohlenhydrate gehoren:

IV. Glucoside, in welchen ein Oxyaldehyd mit einem Alkohol
atherartig verknupft ist:

V. die Kohlenhydratester:

VI. die Aminokohlenhydrate. in welchen das OH einer CHOH-
Gruppe durch NH, ersetzt ist;

VIIL. die Glucuronséure, in welcher eine endstindige CH,OH-
Gruppe eines Kohlenhydrates zu COOH oxydiert ist.
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Die Monosaccharide und die krystallisierbaren Poly-
saccharidé werden auch Zucker genannt.

Die Monosaccharide werden, je nachdem sie Oxyaldehyde, resp.
Oxyketone sind, als Aldosen, resp. Ketosen bezeichnet; ferner nach der
Anzahl der C-Atome als Diosen, Triosen, Tetrosen etc. — Uns inter-
essieren hauptsichlich die Pentosen und Hexosen, welche je nach ihrer
Struktur und der Zahl der C-Atome als Aldopentosen und Aldo-
hexogen, resp. als Ketopentosen und Ketohexosen bezeichnet
werden.

Die krystallisierbaren Polysaccharide werden nach der Anzahl der
Zuckermolekiile, die zu ihrer Bildung zusammengetreten sind, Di-,
Tri- und Tetrasaccharide genannt.

Wir beginnen die Beschreibung der Kohlenhydrate mit den Mono-
sacchariden ‘mit dem Bemerken, da8 viele ihrer Eigenschaften und
Reaktionen auch bei den (ibngen Zuckerarten und deren Derivaten
gefunden werden.

1. Monosaccharide.

A. Allgemeine Eigenschaften.

Die Monosaccharide sind farblose, geruchlose, meistens gut kry-
stallisierbare Verbindungen, welche in Wasser leicht ldslich sind und
Lésungen von sitfem Geschmack geben.. In Alkohol sind sie schwerer,
in Ather gar nicht loslich. Die Anzahl aller Monosaccharide, dio teils
in der Natur vorkommen, teils Laboratoriumsprodukte sind, ist einc
sehr groBe.

Bildung von Isomeren. Die Vielfaltigkeit der Monosaccharide
beruht einerseits darauf, da8 die Kohlenstoffkette, wenigstens im Prin-
zip, einer sehr Meubenden Verlingerung fihig ist; andererseits aher
auf der Bildung von Isomeren.

So kann

a) dieselbe mouoewchandartnge Verbindung mit einer Kohlenstoff-
kette von bestimmter Limge und von derselben prozentischen Zu-

CH,0H
b |

CHOR CHOH
&HoR SHon
tHoR ¢ton
énpn énpn
Glucose Pructose

sammensetzung bereits dadurch in zwei einander isomeren Modifi-
kationen — jedoch mit abweichenden physikalischen und chemischen
Eigenschaften — vorkommen, daB die eine ein Oxyaldehyd. die andero
aber ein Oxyketon ist; z. B. Glucose und Fructose.
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b) Die Monosaccharide, deren Kohlenstoffkette aus mehr als zwei
Gliedern besteht, enthalten mindestens ein asymmetrisches Kohlen-
stoffatom, demzufolge wir uns die an den Kohlenstoffatomen hingenden

o o/° I o {0 [
i\H &H | NH
H—C—O0H HO—C—H H—C—OH
| . |
HO—C—H H—C—OH HO—C—H
| | l
H—C—O0H HO—C—H HO—C—H
| | |
H—C—OH HO—C—H H—C—OH
| » 4
CH,0H (‘H,0H ('B,0H

Wasserstoffatome und Hydroxylgruppen in rdumlich verschiedener An-
ordnung vorstellen und auf diese Weire mehrere stereoisomere
Formen je eines Oxyaldehyds oder Oxyketons unterscheiden kénnen.
welche teilweise abweichende Eigenschaften haben.

Z.B.: I und II. verhalten sich an den vier mittleren C-Atomen wie
Spiegelbilder zueinander; TIL. ist von I. nur an dem vierten Kohlen-
stoffatom verschieden.

Synthese. In den chlorophyllhaltigen Pflanzenteilen findet unter
Mitwirkung der strahlenden Energie der Sonne eine stindige Synthese
von Kohlenhydraten statt, und zwar entsteht aus Kohlendioxyd und
Wasser offenbar erst Formaldehyd CO, + H,O = HCOH -+ O,, das auf
eine bisher nicht sicher erwiesene Weise zuniichst zu Mono-, dann zu
Polysacchariden polymerisiert wird. Die kunstliche Synthese der
Monosaccharide ist zu allererst Emil Fischer gelungen, indem er
Glycerin durch gelinde Oxydation in Glycerose, eine Aldotriose, ver-
wandelte, deren 2 Molekiile in Gegenwart von Lauge sich zu Acrose
(S. 41) vereinigten. Spiter ist es gelungen, Glucose auch durch
Vereinigung von 6 Molekiilen des Formaldehyd zu erzeugen. Mittels
neuerer Verfahren laBt sich ein Monosaccharid in ein anderes, mit
kiirzerer oder lingerer Kohlenstoffkette verwandeln.

Die Isolierung der Monosaccharide aus Losungen, welche auch
andere Stoffe gelost enthalten, erfolgt

a) durch Darstellung ihrer Hydrazone (S. 43),

b) durch sog. ,,Benzoylierung‘‘; schiittelt man namlich die Losung
in Anwesenheit von Lauge mit einem Uberschu von Benzoylchlorid.
so wird das Monosaccharid in Form seines Benzoesdureesters gefallt:
der Niederschlag wird isoliert und aus diesem das Monosaccharid durch
Mineralsdure in Freiheit gesetzt.

Optische Aktivitit. Die asymmetrischen Kohlenstoffatome, welche
die oben erwihnte Bildung von Stereoisomeren bedingen, verursachen,
daB die Losungen der Monosaccharide die Ebene des polarisierten Lichtes
drehen, also optisch aktiv sind. Von den oben abgebildeten Stereoiso-
meren sind diejenigen (I. und II.), welche als gegenseitige Spiegelbilder
betrachtet werden konnen, gleich stark, jedoch in entgegengesetztem
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Sinne optisch aktiv. — Sind stereoisomere Molekille mit entgegen-
gesetzter und gleich starker optischer Aktivitit in gleicher Anzahl vor
handen, so wird die optische Aktivitit gleich 0; fiir diesen Fall kann
man entweder bloB eine Mischung, oder aber eine mehr-minder feste
chemische Vereinigung der verschieden aktiven Molekille zu einer
inaktiven, sog. Racemverbindung annehmen. — Eine solche inaktive
Modifikation der Fructose liegt vor, wenn dieselbe in der (S. 40) er-
wihnten Weise synthetisch dargestellt wird; dieses Produkt nannte
man Acrose.

Die rechts-aktive Modifikation der Glucose wird als d-Glucose
bezeichnet, die links-aktive als 1-Glucose; die Bezeichnung sémt-
licher anderer Monosaccharide, resp. ihrer Modifikationen
mit dem Vorzeichend-, resp. 1- erfolgt jedoch nicht darnach.
ob sie rechts- oder links-aktiv sind, sondern je nachdem sie
aus der d-Glucose, resp. aus der 1-Glucose abgeleitet werden
konnen. So wird z. B. jene Fructose, welche von der d-Glucose ab-
geleitet werden kann, d-Fructose genannt, obzwar sie links-aktiv ist.

Die Racemverbindungen werden mit den Vorzeichen r- oder d.l*
versehen.

Reduktionsprodukte. Mittels Natriumamalgam lassen sich die
Monosaccharide zu den betreffenden Polyalkoholen reduzieren, z. B.
die d-Glucose zu Sorbit.

CH,0H
CHOH
CHOH
CHOH
CHoH

CH,0H
Sorbit,

Oxydationsprodukte. Unter der Einwirkung gelinder Oxydations-
mittel, wie Chlor- oder Bromwasser werden die Aldohexosen zu Mono-

CH,OH COOH
SO CHOH
CHOH CHOH
(!“,HOH é}HOH
CHOH éHOH
COOH 00H
Gluconsaure Zuckersiure

carbonséuren, durch energische Oxydationsmittel aber, wie Salpeter
sdure, zu Dicarbonsiuren mit unverinderter Kohlenstoffanzahl oxy-
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diert, so z. B. die Glucose zu Gluconsiure resp. Zuckersiure. Keto-
hexosen werden bei ihrer Oxydation in Molekiile mit kleinerer Kohlen-
stoffanzahl zerlegt. — Mit Mineralsiuren erhitzt, werden die Hexosen
in Lavulinsdure (S. 14), die Pentosen in Furfurol verwandelt.

HC — CH

i I
HC  C—COH
No~”

Furturol

Laugenwirkung. Unter Einwirkung von verdiinnten Laugen,
Carbonaten, Acetaten, Bleihydroxyd ete. sind die stereoisomeren Modi-
fikationen der Monosaccharide einer gegenseitigen Umwandlung fihig.
s0 daB z. B. in einer Losung von d-Glucose, wenn sie schwach alkalisch
gemacht wird, nach einer gewissen Zeit auch d-Galaktose und
d-Fructose erscheinen.

Giirfidhigkeit. Eine wichtige Eigentinlichkeit der Monosaccharide
und unter diesen insbesondere der Hexosen ist die, daB sie mit Bier-
hete (Saccharomyces cerevisiae), resp. mit der aus ihr darstellbaren
Zymase (S. 36) vergiren und im Endergebnis zu Athylalkohol und
Kohlensaure zerfallen (S. 48). —— Doch vergidrt nicht jedes Mono-
saccharid und auch nicht jede Hexose mit derselben Leichtigkeit. So
ist es besonders interessant, daf8 d-Glucose und d-Mannose leicht ver-
giren, die mit ihnen stereoisomere d-Galaktose jedoch weit schwerer,
ihre optischen Antipoden, die 1-Modifikationen aber gar nicht. Ja sogar,
s vergirt von beiden Komponenten der d.l-Modifil.ation die d-Glucosc.
withrend die 1-Glucose unveridndert zuriickbleibt.

Unter der Einwirkung andercer Bakterien kommt es zur sog. milch-
sauren Géarung der Monosaccharide (S. 49).

Verhalten der Stereoisomeren im Organismus. Die optischen
Auntipoden kénnen sich auch innerhalb des hoheren Tierorganismus
abweichend verhalten: die eine wird zersetzt, die andere nicht.
Diese Erscheinung, sowie die verschiedene Gar{ahigkeit zeugen fir
die besonderc Wichtigkeit der sog. inneren Konfiguration der Mono-
saccharide.

Reduktionsfihigkeit. Vermoge ihrer freien COH-, vesp. CO-
Gruppen sind die Monosaccharide im stande, in alkalischer Losung
Kupfer-, Wismut-, Quecksilber- und Silbersalze zu veduzieren (S. 47).

Bildung von Hydrazonen und Osazonen. Mit Phenylhydrazin resp.
mit deren Substitutionsprodukten (S. 45) gehen dic Monosaccharide
charakteristische Verbindungen ein:

a) Findet dic Reaktion in verdinnter alkoholischer Lésung ohne
Zusatz von Saure derart statt, daB je ein Molekill von Zucker und
Hydrazin aufeinander einwirken, so entstehen sog. Hydrazone.
Dic Hydrazone der verschiedenen Monosaccharide sind vermoge ihver
divergierenden Schmelzpunkte und ihres optischen Verhaltens einer-
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seits zur Identifizierung der Monosaccharide, andererseits aber auch
zv ihrer Reindarstellung gecignet. indem sie. mittels konzentirierter

‘0 H, =N—-NH(C:H,)

o/
\H
i , N —NH(CH;
CHOH —HO Ll (CeH5)
K - [ \H
(CHOH), 1
| CHOH
(‘H,0H 1
(CHOH),
|
CH,0H
Glucose Phenylhydrazin Pheunyl-Glucose-Hydrazon
CH,OH CH,OH
C=0  Hy =N—NH(Hy) - H,0 = N-NH(C,HqJ
(CHOH), (CHOH),
|
CH,OH CH,0H
Fructose Phenylhydrazin Phenyl-Fructose-Hydrazon

Salzsidure oder mit Benzaldehyd oder auch mit Formaldehyd zersetzt,
das betreffende Monosaccharid in chemisch reinem Zustand gewinnen
lassen.

b) Findet die Reaktion in wiBriger Losung, in Gegenwart von
Essigsaure und bei Uberschuf8 des Hydrazins statt, o bildet je ein Mole-
kil des Zuckers mit zwei Molekillen des Hydrazins krystallinische,

,0 H, ==N—NH(C,H;) N NH(CgH;)
(& o7
“H \H
C-— HOH H, =N--NH(CH;) = 2 H,O ¢ H,~ ¢ = N—NH(C,H;)
: |
(CHOHR), (CHOH),
(H,0H CH,OH
Clucose Phenylhydrazin Phenylglucosazon
/H
(g H, =N —NH(C.H;) 4N —NH(C¢H;)
N OH ' C{
| MH
|
(=0  Hy=N-NH((H,) = 2H0{Hy+ C = N-—NH(CH,)
4
((\‘:HOH);S (CHOH),
| |
CH,OH CH,0H
Fructose Phenylhydrazin Phenylfructosazon

meistens gelbgefarbte Verbindungen, die sog. Osazone. Diese sind
zur Identifizierung der Monosaccharide in mancher Hinsicht den
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Hydrazonen iiberlegen, indem sie im Wasser schwer 16slich und daher
auch in geringeren Mengen leichter zu isolieren sind ; ihr Schmelzpunkst.
sowie auch ihre optische Aktivitit ist fiir je ein Monosaccharid recht
charakteristisch, wiewohl es vorkommt, daBl die Osazone zweier stereoiso-
merer Monosaccharide, oder je einer zueinander gehérenden Aldose
und Ketose identisch, ihre Hydrazone jedoch verschieden sind. So
sind z. B. Phenylglucose- und Phenylfructose-Hydrazon verschieden,
hingegen Phenylglucosazon und Phenylfructosazon identisch. — Aus
den Osazonen lassen sich die Monosaccharide nicht so leicht wie aus
den Hydrazonen zuriickgewinnen.

Manche der erwihnten Eigenschaften der Monosaccharide werden
zu ihrem qualitativen und quantitativen Nachweise verwendet, wobei
aber zu bemerken ist, dal die nachgenannten Verfahren teil-
weise auf alle Zuckerarten, ja sogar auf ihre Derivate an-
wendbar sind, teilweise jedoch bloB auf einzelne Gruppen
der Monosaccharide.

B. Qualitativer Nachweis der Monosaccharide.

Wir unterscheiden a) allgemeine und b) Spezialreaktionen auf
Zuckerarten.

a) Allgemeine Reaktionen.

1. Die Schiffsche Anilinacetatprobe. Wird Zucker in einer
Eprouvette mit starker Schwefelsiure gekocht oder trocken destilliert.
s0 entwickeln sich Diampfe von Furfurol, welche einen mit Anilinacetat
getrinkten Streifen Filterpapier kirschrot farben.

2. Auch die Molisch-Udrénszkysche a-Naphtholprobe beruht
wahrscheinlich auf der Bildung von Furfurol. Zu 1 ccm der auf Zucker
zu untersuchenden Losung wird 1 Tropfen einer kaltgesattigten alkoho-
lischen Losung von a-Naphthol hinzugefiigt und 2 cem konzentrierter
Schwefelsiure unterschichtet, woraut an der Berithrungsflache der beiden
Flussigkeiten ein violetter Ring entsteht; werden diese Fliissigkeiten
durch Schiitteln vermischt, so entsteht eine diffuse, violettrote Farbung.
Diese Farbenreaktion rithrt wahrscheinlich von einem Farbstoff her,
welcher aus der Vereinigung des a-Naphthols mit dem aus dem Zucker
abgespaltenen Furfurol hervorgeht.

b) Spezialreaktionen.

1. Reduktionsproben. Alle Monosaccharide und mehrere krystal-
lisierbare Polysaccharide reduzieren in alkalischer Lésung und in der
Warme Kupfer-, Wismut-, Quecksilber- (S. 184) und Silbersalze; die
letzteren vielfach auch in der Kalte. Durch die Barfoedsche Probe
konnen auch Monosaccharide und Disaccharide voneinander unter-
schieden werden, da letztere das Barfoed sche Reagens nicht redu-
zieren (S. 64).
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2. Phenylhydrazinprobe. Alle Monosaccharide und mehrere
krystallisierbare Polysaccharide bilden mit Phenylhydrazin oder mit
dessen Substitutionsprodukten (Diphenyl-, Methylphenyl-, p-Brom-
phenylhydrazin) charakteristische Verbindungen (S. 43).

3. Die Selivanoffsche Resorcinprobe, die nur von Ketosen ge-
geben wird (S. 187).

4. Die Tollenssche Orcin- und die Tollenssche Phloroglucin-
proben, die nur von Pentosen und Glucuronsiure gegeben werden

(S. 187).

C. Quantitative Bestimmungsmethoden.

1. Das Polarisationsverfahren.

Stellen wir mittels des Polarimeters die Drehung fest, welche dic
Ebene des polarisierten Lichtes durch eine optisch-aktive Lisung er-
leidet, und kennen wir das spezifische Drehungsvermégen der gelosten
Substanz, so 1a6t sich aus diesen beiden Daten und aus der Linge des
Polarisationsrohres auch die Konzentration der geldsten Substanz be-
rechnen.

Als spezifisches Drehungsvermdégen einer Substanz wird der
Winkel bezeichnet, um den die Ebene des polarisierten Lichtes gedreht
wird, wenn 1 cecm der Losung 1 g der betreffenden Substanz ge-
165t enthilt und wenn das Polarisationsrohr 1 dm lang ist. Da der
Wert der Drehung auch von der Temperatur der Lésung, sowie auch
von der Wellenlinge des verwendeten Lichtes abhangt, wurde das
spezitische Drehungsvermégen laut Vereinbarung fiir die meisten
untersuchten Substanzen bei 20° C und bei homogenem Natriumlicht
(an der D-Linie des Spektrums) festgestellt und mit [a]p, resp. mit

la]%) bezeichnet.

Wird zur Polarisation nicht ein Rohr von 1 dm, sondern von L dm
Liénge beniitzt und enthalt 1 com der Losung nicht 1 g, sondern p g
der Substanz, so wird der am Polarimeter abgelesene Wert f§ dem
spezifischen Drehungsvermigen [a]p nicht gleich sein, sondern

f=[alp x L x p.
Hieraus berechnet, betragt p, d. i. die Menge der in einem Kubik-
zentimeter geldsten Substanz
4

P = Talp xL®
und die Menge der in 100 ccm gelosten Substanz, d.i. der gesuchte
prozentuale Gehalt der Lésung
100 x B

falp XL~
Bei der polarimetrischen Bestimmung mancher Zuckerlosungen darf
es nicht unbeachtet bleiben, daf die frisch bereitete Losung ein stiirkeres
Drehungsvermégen (Multirotation) besitzt, als der Konzentration der
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Losung entspriche, wie dies bei d-Glucose der Fall ist; es kann aber
umgekehrt anfangs auch ein scbwicheres Drehungsvermégen vor-
kommen, wie z. B. bei der Maltose.

Es mull weitérhin beachtet werden, da3 die Monosaccharide bei
lingerer Berithrung mit Alkalien etc. (S. 42) eine Umwandlung in
stereoisomere Verbindungen erfahren konnen, wodurch auch das
Drebungsvermogen der Losung verindert wird.

2. Reduktionsverfahren.

Die Reduktionstahigkeit des Zuckers kann auch zu dessen quanti-
tativer Bestimmung verwendet werden; nur mufl man beachten, daf3
die Menge des reduzierten Salzes mit der Menge des anwesenden Zuckers
nicht in einer stochiometrischen Proportion, sondern bloB in einem
empirisch feststellbaren Verhéltnisse steht. Dieses Verhiltnis ist fir
die veischiedenen Zuckerarten sehr divergierend; so werden nach
Soxhlet durch je 0,5 g der nachstehenden Zuckerarten, die in 50 g
Wasser gelost sind, folgende Volumina der Fehlingschen Lésung
reduziert :

d-Glucose . . . . . . . 1052 ccm
d-Fructose . . . . . . . 97,2
d-Galaktose . . . . . . 98,0 .

Es wird das genannte Verhaltnis sogar bei einer und derselben
Zuckerart je nach der Konzentration der Losung verschoben. so daf3
z. B. nach Allihn-Pfliiger (S. 47) bestimmt,

25 mg d-Glucose 67,6 mg Cuprooxyd entsprechen,

50 ., ., 1248 .
5, 182,2 ., .
100 .. , 239,0 . .
150 .. 3478 ., .
200 .. ., 4443 . )
250 ,, ., 5297 .. .

Es sind daher die Vorschriften, die fiur jede einzelne der
Reduktionsbestimmungen ausgearbeitet wurden, streng vor
Augen zu halten und zur Berechnung des Ergebnisses sind
die empirisch ermittelten Tabellen zu verwenden.

a) Am iltesten ist das Fehlingsche Titrationsverfahren, welches
zur Bestimmung ca. 1°/yiger Zuckerlosungen geeignet, jedoch in seiner
urspriinglichen Form kaum mehr gebrdauchlich ist. Es gehoren zu
diesem Verfahren zwei Losungen:

a) eine Losung von Kupfersulfat, welche in einem Liter 69,28 ¢
reines, mehrfach umkrystallisiertes Kupfersulfat enthilt und »

B) eine Losung von Natronlauge, welche in einem Liter 100 g
Natriumhydroxyd und 346 g Seignettesalz (weinsaures Kalinatron)
enthilt.

Von diesen beiden Losungen werden unmittelbar vor dem Ge-
brauch genau gleiche Volumina vermischt, genau abgemessene 20 cem
dieser Mischung mit 40 cem destilliertem Wasser in einer tiefercn
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Porzellanschale bis zum Sieden erhitzt und ihe nun von der zu unter-
suchenden Zuckerlosung aus einer Biirette solange zugesetzt, bis dic
letzte Spur des Kuptersulfates aus der Fliissigkeit verschwunden ist
(Wird cine kleine der Flissigkeit entnommene Probe auf Zusatz von
Ammoniak blau oder auf Zusatz von Essigsiure und Ferrocyankalium
braun, so ist noch unreduziertes Kupfersulfat vorhanden und die Titra-
tion noch nicht beendet.)

b) Weit exakter ist das Titrationsverfahren nach Pavy wm de
Modifikation von Sahli: noch besser in der von Kumagawa und
Suto. Das Prinzip dieses Verfahrens, welches in 0,1—0,2 ¢/, igen Losungen
gute Resultate gibt, besteht darin, daf das durch dic Reduktion
cntstehende Cuprohydroxyd in Gegenwart von Ammoniak und unter
AusschluB des Sauerstoffes sich zu einer farblosen Verbindung lost
und so die Entfarbung der Flissigkeit — welche die Beendigung der
Reduktion anzeigt — scharf erkannt werden kann.

¢) Im Verfahren von Bertrand wird das durch dic Reduktion
entstandene Cuprooxyd auf einem Asbestfilter gesammelt und in Ferri-
sulfat enthaltender Schwefelsiure gelost; hierbei wird ein entsprechender
Teil des Ferrisulfat zu Ferrosulfat reduziert:

Cu,0 + Fey(SO,), + H,80, = 2 CuS0, + 2FeS0, + H,0

und die Menge des entstandenen Ferrosulfats durch Titration mit ciner
Losung von Kaliumhypermanganat bestimmt. Dieses Verfahren laBt
«ich fir 0,05—0,5%,ige Zuckerlosungen verwenden.

d) Das Bangsche Verfahren beruht darauf, daB3 durch den reda
zierenden Zucker das Cuprirhodanid der Bangschen Losung (welche
259/, Kaliumcarbonat, 5°/, Kaliumbicarbonat, 20/, Kaliumihodanid
und 1,259, Kupfersulfat enthalt) zu Cuprorhodanid reduziert wird, das
sich in der Fliissigkeit farblos lost, wihrend die Menge des unverandert
geblicbenen Cuprisalzes durch Titration mit einer 0,327 9/,igin Lisung
von schwefelsaurem Hydroxylamin festgestellt wird. Die Reduktion
ist vollendet, sobald die Flissigkeit vollkommen entfarbt ist. - Kin
Kubikzentimeter obiger Losung von Hydroxylamin entspricht c¢inem
Kubikzentimeter der unverdnderten Kupferlosung.

¢) Im Allihn-Pfligerschen Verfahren wird das Reduktions-
produkt gravimetrisch bestimmt, und zwar entweder als solches (Cupro-
oxyd) cder nach seiner Umwandlung in metallisches Kupfer oder in
Cuprioxyd. Verwendet werden bei diesem Verfahren: «) eine Losung
von schwefelsaurem Kupfer, welche 69,28 g im Liter enthdilt; f) einc
Losung, welche 250 ¢ Kaliumhydroxyd und 340 g Seignettesalz (wein
saurcs Kalinatron) im Liter gelost enthilt. V

f) Das Knappsche Verfahren beruht auf der Reduktion des
Mercuricyanid in Gegenwart von Lauge zu metallischem Quecksilber
Die Reagenslosung enthilt 19/, Mercuricyanid und 1,35 °/, Natronlauge .
40 ccm derselben werden durch 0,1g d-Glucose reduziert. — Die Titra-
tion ist beendet, sobald Quecksilber im Filtrate durch Schwefelammo-
nium nicht mehr nachweisbar ist.
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3. Die Menge des giarungsfihigen Zuckers kann auch aus der
Kohlensiure bestimmt werden. welche bei der alkoholischen Girung
entsteht (s. unten).

D. Einzelbeschreibung der Monosaccharide.

Aldohexosen.

d-Glucose (Dextrose, Traubenzucker), C4H;,04, kommt im Pflanzen-
reich besonders in Trauben, aber auch in anderen Friichten vor; im
Tierreich in grofien Mengen im Honig, in geringerer Menge in Gewebs-

//O
a\H
H—C—OH

HO—C—H

H—é—OH
|
H—-C—-OH

(i]HgoH
d-Glucose

siften, im Blutplasma, im Harn gesunder Tiere und Menschen; in
groBerer Menge im Harn von zuckerkranken Tieren und Menschen.

Die Darstellung erfolgt am zweckmiBigsten durch Spaltung
des Rohrzuckers; zu dlesem Behufe wird 909/,iger Alkohol im Ver-
héltnis von 100 : 4 mit Salzsiure versctzt, das Gemisch auf 40—50° C
erhitzt und in demselben 320/, Rohrzucker gelost; nach Ablauf von
2 Stunden wird das Gemisch auf Zimmertemperatur abgekiihlt, mit
einigen Krystéllchen von d-Glucose geimpft und stehen gelassen. Die
im Verlaufe der nichsten Tage ausfallenden Krystallmassen werden
1—2mal aus Alkohol umkrystallisiert. Oder es wird eine konzentriert:
Losung von kéuflichem Kartoffelzucker (= unreinem Traubenzucker)
mit dem gleichen Volumen starken Alkohols versetzt, die Losung
mittels Tierkohle entfarbt und das Filtrat wie oben zur Krystallisation
gebracht.

Eigenschaften. Die d-Glucose krystallisiert in wasserfreien
Nadeln mit dem Schmelzpunkt von 146° oder mit 1 Molekiil Krystall-
wasser in tafelformigen Krystallen, resp. Kyrstallmassen, welche bereits
unter 100° schmelzen und ihr Krystallwasser bei 1100 verlieren. Sie ist
in Wasser leicht loslich : desgleichen auch in heiflem Alkohol; schwerer

in kaltem Alkohol. Optische Aktivitit: [‘a];%z 52,8: eine frisch

bereitete Losung zeigt starke Multirotation. Durch Bierhefe (Saccharo-
myces cerevisiae) oder dessen Zymase enthaltenden PreBsaft wird sie
bei 28—30° vergoren, wobei neben geringen Mengen von Glycerin,
Bernsteinséure ete. blof Alkohol und Kohlensiure entstehen:

CeHy,05 = 2 CO, + 2 CH,- CH,0H.
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Unter Einwirkung des Bacterium lactis wird die d-Glucose zur Milch-
sdure. und zwar zur inaktiven d.l-Modifikation vergoren.

CeH;,0¢ = 2 CH;- CHOH . COOH.
N1 kann auch eine Buttersduregirung erleiden:
CeH,,04 = CH,-CH,-CH,-COOH 4 2 CO, + 2 H,.

Durch Wasserstoff in statu nascendi wird d-Glucose zu dem ent-
sprechenden Alkohol, d-Sorbit reduziert.

Das Phenylglucosazon schmilzt bei 205°: in Pyridinalkohol-
gemisch (4 : 6) gelost, ist es links-aktiv und hierdurch leicht von der
rechts-aktiven Losung des Phenylmaltosazon zu unterscheiden.

d-Galaktose, C¢H;,0;, kommt im Pflanzenreich in Form von
Galaktanen (= aus Galaktosemolekiilen aufgebautes Polysaccharid)

(1/0
u
;
H—-C—-OH
HO—é—H
HO—é~H
H——é——OH
(’JHZOII

d-Galaktose

vor; ferner in Form von komplexen Verbindungen, wie Digitoxin.
Saponin ete. Im Tierkorper: in Form von Galaktosiden (S. 60) im
Gehirn; als Komponente der Lactose (S. 240) in der Milch. Sie ist
durch Spaltung der Lactose leicht darzustellen, indem diese mit der
zehnfachen Menge 2°9/,iger Schwefelsiure am Wasserbade erwarmt
wird.  Die d-Galaktose ist krystallisierbar. Optische Aktivitit:
la]lp = + 81°.  Durch Bierhefe wird sie langsam, jedoch vollstindig
vergoren; sie reduziert weniger Kupfer, als die d-Glucose. — Das
Phenylgalaktosazon schmilzt bei 196°. — Die d-Galaktose gibt mit der
Tollensschen Phloroglucinprobe (S. 187) eine rotc Reaktion, doch
fehlt im Spektrum der Flissigkeit der charakteristische Absorptions-
streifen. Das Reduktionsprodukt der d-Galaktose ist der entsprechende
Alkohol: das Duleit. — Mit Salpetersdure erhitzt wird die d-Galaktose
zu einer sehr charakteristischen Dicarbonsiure, zur Schleimsiure oxy-
diert, die in Wasser schwer loslich ist und in Form von Krystallen

ausfillt.

d-Mannose, CgH,,0,. kommt ini Pflanzenreiche vor; so im Dattel-
kern und in der Kaffechohne, und zwar hauptsichlich in Form von
glucosidartigen Verbindungen und von Polysacchariden (den sog.
Mannanen). Durch Bicrhefe wird sie leicht vergoren; ihr Reduktions-

Hari, Physiologische Chemie, 4
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0
7
C\H

HO—-C—-H
HO—-C—H
!

H—C—OH
!

H—C—OH
|
CH,0H

J-Mannose

produkt, d. h. der entsprechende Alkohol ist das Mannit. Unter der
Einwirkung verdiinnter Laugen wird sie leicht in d-Glucose verwandelt.

Ketohexosen.

(-Fructose, Lavulose, Fruchtzucker, C¢H,,0s. Im Pflanzenreich
kommt sie neben der d-Glucose in den Friichten vor; ferner als eine
Komponenie der Saccharose im Zuckerrohr, in der Zuckerritbe; im
Tierreich im Honig; selten im Menschenharn. Thre Darstellung erfolgt
am leichtesten durch Spaltung des Inulin, welches zu diesem Zweck
mit der 2—3fachen Menge 0,2 %/ iger Salzsiure am Wasserbad erwarmt

H
C{H
OH

(=0

HO—C—H
ﬂ—é—OH
H—(—OH

CH,0H
d-Fructose

wird. Sic 1aBt sich durch Fillen von invertiertema Rohrzucker (S. 55)
mit Calciumhydroxyd darstellen, indem hierbei eine wasserunlosliche
Kalkverbindung der d-Fructose entsteht, welche von der Flissigkeit
getrennt und mit Salzsiure zersetzt wird.

Die d-Fructose ist weit schwerer zu krystallisicren als die d-Glucose:
sie ist im Wasser sehr leicht, in heiBem Alkohol leicht 16slich. TIhre
optische Aktivitdat wechselt mit der Konzentration, indem [a]p zwischen
— 91° und — 93° angegeben wird.

Ihre Reduktionsprodukte sind Sorbit und Mannit. Durch Bier-
hefe wird sie leicht vergoren; sie reduziert weniger Kupfersalz, als
die d-Glucose ; Phenylfructosazon und Phenylglucosazon sind identisch ;
auch die Methylphenylosazone von d-Fructose und von d-Glucose sind
identisch, doch scheidet sich das Methylphenylosazon der d-Fructose
viel schneller aus, so daB es zur Identifizierung der letzteren verwendet
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werden kann; der Schmelzpunkt dieses Osazons liegt bei 153°. —-
Charakteristisch ist fir die d-Fructose die Seliwanoffsche Probe
(S. 187).

Sorbose, C¢H,,0,, bildet sich im PreBsaft der Friichte von Sorbus
Ancuparia offenbar unter der Einwirkung von Spaltpilzen.

Pentosen.

Die Pentosen kommen in den Pflanzen in gréferen Mengen, zu
Polysacchariden, den sog. Pentosanen verbunden, vor. Im Tierkérper
sind sie in geringer Menge enthalten, und zwar bilden sie in ester-
artiger Bindung einen Bestandteil der Nucleoproteide (S. 101); so
bilden z. B. die Pentosen etwa 2,5°, der Trockensubstanz des
Pankreas und etwa 0,5°/, der der Leber, Thymus, Thyreoida, Milz,
der Nieren.

Die weiter unten angefithrten, in der Natur vorkommenden Pen-
tosen sind Oxyaldehyde. Sie reduzieren Kupfer- und andere Salze und
bilden krystallisierbare Osazone; zumeist konnen sie mit Bierhefe nicht
vergoren werden; mit Mineralsiuren erwarmt, liefern sie Furfurol
(S. 42), jedoch keine Lavulinsiaure, wie die Hexosen.

Ihr Nachweis erfolgt mittels der allgemeinen Reaktionen der
Monosaccharide ; ferner mit der Tollensschen Orein- und der Tollen s-
schen Phloroglucinprobe (S. 187), die auch von den gepaarten Glucuron-
sduren gegeben wird.

Ihre quantitative Bestimmung crfolgt:

a) mittels Reduktionsbestimmungen (S. 46);

b) in einem Gemisch von Pentosen, oder in Pentosanen wird cine
Bestimmung des gesamten Pentosegehaltes nach dem Tollensschen
Verfahren ausgefithrt. Dieses Vertahren basiert aut der Eigenschaft
der Pentosen und der etwa anwesenden Glucuronsiuren, daf sie, mit
Salzsaure vom spezifischen Gewicht 1,06 destilliert, Furturol liefern,
wahrend aus anderen Kohlenhydraten, wie z. B. aus Hexosen, unter
gleichen Umstéinden kein Furfurol abgespalten wird. — Das Furfurol
enthaltende Destillat wird in Salzsaure vom spez. Gew. 1,06, das cinen
Uberschul von Phloroglucin gelést enthalt, aufgefangen, wobei Furfurol
und Phloroglucin zu einer blaugriinen, unléslichen Verbindung zu-
sammentreten. Der Niederschlag wird nach einigen Stunden auf einem
Filter gesammelt, getrocknet und gewogen. Aus dem Gewicht des
Furfurolphloroglucins wird die Menge der Pentosen nicht nach dem
stochiometrischen Verhiltnis, sondern auf Grund einer empirisch

ermittelten Tabelle berechnet.

Die bekanutesten Pentosen sind:

I-Arabinose, C,H,,0;5, bildet prismen- und tafelformige Krystalle.
Optische Aktivitat: qpy = -+ 104,5°. Thre Darstellung erfolgt aus
Kirschgummi. Charakteristisch ist ihr Diphenylhydrazon, das sehr

schwer loslich ist und zur Isolierung der Pentosen verwendet werden
kann. Das Phenylarabinosazon schmilzt bei 160° Die 1-Arabinosc

4¥
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1-Arabinose

wurde auch im Menschenharn nach dem Genufl von pentosanhaltigen
Friichten, wie Pflaumen, Kirschen gefunden (alimentéire Pentosurie).

d.1-Arabinose, C;H;,O;. In den Fillen von spontaner (nicht ali-
mentirer) Pentosurie, deren etwa 30 bisher in der Literatur bekannt
wurden, handelt es sich durchwegs um diese inaktive, racemische
Modifikation der Arabinose, was um so merkwiirdiger ist, als es bisher
nicht gelungen ist, Arabinose in tierischen Geweben nachzuweisen.
Das Phenylosazon der racemischen Arabinose schmilzt ebenfalls bei 160°.

1-Xylose, C;H,,0;, bildet nadelférmige Krystalle und wird am besten
aus Weizenstroh dargestellt. Es wurde in den Nucleoproteiden der

ol

T
— c'}*‘

==

H—C—OH
|
CH,OH
1-Xylose

Leber und des Pankreas nachgewiesen. Das Phenylxylosazon schmilzt
bei 1500.
Ribose, C;H,,0;, wurde neben Xylose in Nucleinsiuren nachge-
wiesen.
0]
o/
NH
H-C—OH
H—é—OH
i
H—-C—-OH

éHon
Ribose

In den Pflanzen kommen sog. Methylpentosen vor, wie z. B.
die Rhamnose, und zwar wahrscheinlich in Form von Polysacchariden,
die sie mit Hexosen bilden.
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I1. Krystallisierbare Polysaccharide.

Sie entstehen dadurch, daB sich gleichartige oder auch verschieden-
artige Monosaccharide unter Wasseraustritt vereinigen; sic konnen da-
her auch als Kohlenhydratither, ebenso wie als Glucoside betrachtet
werden. Durch manche von ihnen werden Kupfer- und andere Salze
ebenso reduziert wie durch die Monosaccharide; andere wieder er-
mangeln dieser reduzierenden Wirkung. Ob einem krystallisierbaren
Polysaccharide reduzierende Eigenschaften zukommen oder nicht, hingt
davon ab, ob bei dem Zusammentrit{ der Monosaccharide ihre redu-
zierenden COH- resp. CO-Gruppen unveriindert crhalten bleiben oder
nicht. Findet die Vereinigung der Molekiile gerade an den genaunten
Gruppen statt, so werden diese durch den Wasseraustritt verdndert
und es entsteht ein nichtreduzicrendes Polysaccharid. — Findet jedoch
die Vereinigung so stat, dal die genannte Gruppe mindestens an einem
der zusammentretenden Monosaccharide hierbei unbeteiligt bleibt. so
entsteht ein reduzierendes Polysaccharid.

Aus gewissen Grilnden muf} angenommen werden, daf} in den nicht
reduzierenden Polysacchariden die Monosaccharide nicht in ihrer ge
wohnlichen Form (I), sondern in einer tautomeren Nebenform (IT)

H
, —
COH | TN\OH SH,0H CH,0H
| [ |
(CHOH), ]; (]CHOH)Z Cco | ~(—OH
! |
CH,OH ()—‘C—«H (CHOH), (CHOH),
| ;
CHOH CH,OH 0—C—H
CH,0H (‘H,0H
Glucose (1) Glucose (1I) Fructose (I) Fructose (II)

enthalten sind, indem eine Hydroxylgruppe in der in der Zeichnung
angegebenen Weise verschoben ist.

Es folge hier das Beispiel je eines nichtreduzierenden und eines
reduzierenden Polysaccharides 1).

o H
“Nom CH,0H e CH,0H
| L | - Ny
(CHOH), v-?-—()H ! (ICHOH), Y
U i L O
()—(‘)—H + | (CHOH), = H,0 -+ 0—C—H - (CHOH),
X | |
CHOH 0—C—H CHOH O——‘C~H.
’ | |
(H,0H CH,OH (H,0H CH,OH
Glucose Fructose Saccharose

1) Hier und an mehreren anderen Stellen werden die Formeln der Glucose,
Fructose ete. der Einfachheit halber ohne die, der Bildung von Stereosisomeren
entsprechenden Unterschiede gezeichnet, als ob es nicht eine d- und 1-Glucose,
eine d- und 1-Fructose etc., sondern bloB eine Glucose, Fructose etc. gabe.
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Am wichtigsten unter den krystallisierbaren Polysacchariden sind
die folgenden Disaccharide:

Saccharose = d-Glucose -+ d-Fructose,
Maltose = d-Glucose -+ d-Glucose,
Lactose = d-Glucose -+ d-Galaktose.

Der Nachweis der Polysaccharide erfolgt auf Grund ihres Ver-
haltens in den angefithrten Reduktionsproben, ihres optischen Verhal-
tens, der Eigenschaften ihrer Osazone und ihrer Spaltungsprodukte.
Zu einer vorldaufigen Orientierung kann das Barfoedsche Reagens
(eine 3—4°/,ige Losung von essigsaurem Kupfer in 19/ iger Essigsaure)
verwendet werden, indem durch eine Losung von d-Glucose das essig-

saure Kupfer beim Kochen reduziert wird, durch die Polysaccharide
jedoch nicht.

Die quantitative Bestimmung der Polysaccharide erfolgt
durch Polarisation, die der reduzierenden Polysaccharide auch durch
die (S. 46) beschriebenen Reduktionsverfahren, wobei jedoch zu be-
merken ist, daB zwischen der Menge eines reduzierenden Disaccharides
und der Menge des reduzierten Kupfersalzes kein stochiometrisches,
sondern nur ein empirisch festgestelltes Verhiltnis besteht, ebenso
wie bei den Monosacchariden (S. 46); das Verhiltnis ist ein ver-
schiedenes, je nach der Qualitit der Disaccharide, nach der Konzen-
tration der aufeinander einwirkenden Losungen, nach dem Kupfer-
iiberschuB etc. Wihrend z. B. 0,5 g d-Glucose in 1°/jiger Losung
105.2 cem Fehlingscher Losung reduzieren, werden unter demselben
Verhaltnis durch Lactose 74,0, und durch Maltose 67,5 cem ver-
braucht.

Saecharose, Sucrose, Rohrzucker, Cj,Hy,0y;, ist im Pflanzenreich
stark vorbreitet. In grofter Menge kommt sie im Zuckerrohr und in der
Zuckerriibe vor. Sie krystallisiert im monoklinen System; ihr Schmelz-
punkt liegt bei 160°; bei weiterer Erhitzung findet eine Braunung statt,
wobei die Saccharose in ,,Caramel‘‘ verwandelt wird. Sie ist im Wasser
sehr leicht loslich; schwerer in konzentriertem Alkohol. Optische
Aktivitit: [a]p = -+ 66,5. Durch Saccharose werden Kupfer- und
andere Salze nicht reduziert; sie geht auch keine Verbindung mit
Phenylhydrazin ein. — Mit verdiinnter Mineralsiure erhitzt oder unter
der Einwirkung eines Enzymes, der Invertase (S. 158), zerfillt sie in
ihre beiden Komponenten, d-Glucose und d-Fructose. Eine Losung
von Saccharose, in welcher diese Spaltung vorgenommen wurde,
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reduziert Kupfer- und andere Salze, sowie die Monosaccharide selbst.
Da von beiden Komponenten die links-aktive d-Fructose ein stirkeres
Drchungsvermogen besitzt als die rechts-aktive d-Glucose, so wird
eine Losung von Saccharose, die urspriinglich rechts-akiiv war, nach
erfolgter Spaltung links-aktiv sein: ibre optische Aktivitit hat also
eine Umkehrung, eine Inversion erfabren. Diese Bezeichnung wird
auch auf den Vorgang der Spaltung selbst tibertragen und die wic
oben — behandelte Rohrzuckerlosung als invertiert, als eine Losung
von Invertzucker, bezeichnet; ebenso wie auch das Enzym, dem eine
saccharosespaltende Wirkung zukommt, Invertase genannt wird. Ein
solches Enzym ist in der Dinndarmschleimhaut, ferner neben Zymase
auch in der Hefe vorhanden. Durch Hefe wird die Saccharose nicht
unmittelbar vergoren, sondern erst nach ihrer durch die Invertase er-
folgten Spaltung. Ein wifiriger Auszug der Hefe enthilt reichlich
die leicht 16sliche Tnvertase, jedoch keine Zymase; mit diesem Auszug
la3t sich die Saccharose spalten, ohne dafl sic vergirt.

Da das Blut keine Invertase enthilt, wird Saccharose, die unter die
Haut oder in das Blut eingespritzt wurde, unverandert im Harn aus-
geschieden.

Trehalose, C;,H,,0;;, kommt im Mutterkorn und in der Trehala-
Manna vor; sie besteht aus zwei Molekiillen d-Glucose; sie reduziert
nicht.

Maltose, Malzzucker, C,H,,0,;, krystallisiert in feinen Nadeln mit
1 Molekiill Krystallwasser; ist in Wasser leicht, auch in Alkohol gut
loslich. Optische Aktivitat: [a]p = + 138%. Die Losung wirkt redu-
zierend auf Kupfer- und andere Salze ; jedoch reduziert sie von Fehling-
scher Losung weit weniger als die d-Glucose. Sie vergiirt mit Bierhefe.
Die Maltose entsteht aus Stirke und Glykogen unter der Einwirkung
sog. diastatischer Enzyme pflanzlichen und tierischen Ursprunges, wie
solche z. B. im Malz, ferner im Mund- und Bauchspeichel des Menschen
enthalten sind. Mit verdiinnten Mineralsiiuren erhitzt, ferner unter
der Einwirkung gewisser Enzyme, die als Maltasen bezcichnet werden
und die in der Dimnndarmschleimhaut sowie auch im menschlichen
Blutserum vorkommen, zerfallt sie in 2 Molekiile d-Glucose. Durch
Invertase und Lactase wird HMaltose nicht gespalten; 1-—1'/, Stunden
mit Phenylhydrazin erhitzt, liefert sic das Phenylmaltosazon mit
dem Schmelzpunkt 205°; dieses kann durch seine weit bessere
Wasserloslichkeit vom Phenvlglucosazon unterschieden resp. isoliert
werden.

Tsomaltose, CH,,0y,, ist der Maltose isomer. Sie entsteht in
konzentrierten Losungen von d-Glucose durch den Zusammentritt von
2 Molekillen der d-Glucose, unter der Einwirkung desselben Enzymes,
der Maltase. welche, wie (S.33) gezeigt wurde, die fertige Maltose
spaltet. Die Isomaltose stimmt in fast allen ihren Kigenschaften mit
der Maltose iibevrein; sie ist aber von dieser durch ihr Phenylosazon
zu unterscheiden, dessen Schmelzpunkt bei 1539 liegt.

Laetose, Milchzucker, C),Hp0y (S. 240).

5
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Melibiose, C;,H,,0yy, ist der Lactose isomer und besteht aus jo
1 Molekiil d-Glucose und d-Galaktose, die in ihren tautomeren Neben-
formen (ohne reduzierende COH-Gruppe) vorhanden sind.

Cellobiose, C,Hy,0y;, besteht aus 2 Molekiilen d-Glucose und ent-
steht durch hydrolytische Spaltung der Cellulose mittels verdinnter
Mineralséure.

Raffinose, C;gH,,0,4, ist im Pflanzenreich sehr verbreitet; so unter
anderem im Baumwollsamen, ferner hiufig in bedeutender Menge,
neben der Saccharose, in der Zuckerritbe. Die Raffinose besteht aus
je 1 Molekiil d-Glucose, d-Fructose und d-Galaktose; sie ist in feinen
Nadeln krystallisierbar und enthilt 5 Molekiile Krystallwasser. Ihre
Losung ist weniger sil. Optische Aktivitit: [a]p = -+ 105,5°; sie redu-
ziert nicht. Sie wird durch Enzyme gespalten, doch wechselt die
Stelle der Spaltung, je nach dem spaltenden Enzym; so wird durch die
sog. Raffinase d-Fructose abgespalten, so daB d-Glucose und d-
Galaktase, in Form von Melibiose vereinigli, zuriickbleiben; durch
Emulsin hingegen wird ein Molekiil d-Galaktose abgespalten, so daf
d-Glucose und d-Fructose in Form von Saccharose zuriickbleiben.

Stachyose, C,,H,,0,,, kommt in Knollen von Stachys tuberifera vor
und besteht aus je 1 Molekiil d-Glucose und d-Fructose und 2 Molekiilen
d-Galaktose.

II1. Polysaccharide kolloider Natur.

Kolloide Polysaccharide pflanzlichen Ursprunges sind: Starke und
ihre Umwandlungsprodukte (verschiedene Dextrine), Inulin, Cellulose
und Pflanzengummi; tierischen Ursprunges sind: Glykogen und das sog.
tierische Gummi. — Thr Molekulargewicht konnte bisher nicht fest-
gestellt werden; jedenfalls sind ihre Molekiile sehr grofl und kénnen
durch entsprechende Eingriffe stutenweise zu kleinen Molekiilen, dann
zu Disacchariden abgebaut und endlich in Monosaccharide gespalten
werden.

Stirke, Amylum, (CgH,(O;)x; ist in Samen, Wurzeln und Knollen
von Pflanzen in grofen Mengen enthalten, und zwar in Kérnchen von
eigentiimlicher Form und Schichtung, die fiir die betreffende Pflanze
charakteristisch ist. — Die Stdrke stellt ein weilles Pulver dar, welches
im kalten Wasser unloslich ist, wihrend es in heiBem Wasser zu dem
sog. Stirkekleister anquillt, wobei eine Sprengung der einzelnen Stirke-
kornchen erfolgt. Dic Stirke ist in Alkohol und Ather unléslich. Mit
Wasser tiberhitzt, oder mit Glycerin gekocht, wird sie in eine wasser-
losliche Modifikation, in sog. lésliche Stirke (Amylum solubile, Ami-
dulin, Amylodextrin) tiberfithrt.

Durch Jod werden, in Anwesenheit von Jodalkali oder Jod-
wasserstoffsiure, sowohl die Stiirkekérnchen, als auch gequollene und
geloste Starke dunkelblau gefarbt; diese Firbung schwindet auf Zu-
satz von Alkohol oder durch Erwiirmung, kehrt jedoch nach der Ab-
kithlung der Fliissigkeit zuriick. — Jedes Stiarkekérnchen besteht wahr-
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scheinlich aus dreierlci Substanzen: a) aus einer Amylose, die in
Lauge und in heiflem Wasser léslich ist, die Hauptmasse der Stirke-
kornchen bildet und auch Trigerin der blauen Jodreaktion ist; b) aus
einer Amylose, die weder in Lauge noch in heilem Wasser loslich
ist, mit Jod keine blaue Farbenreaktion gibt und auch Stirkecellu-
lose genannt wird; c¢) aus Amylopektin. welches ebenfalls keine
Farbenreaktion mit Jod gibt, in heiBem Wasser aufquillt und der
Starke die Kleisterkonsistenz gibt, wenn sie mit kochendem Wasser be-
handelt wird. Die Stirke 148t sich durch verschiedene Eingriffe in
Verbindungen von kleinerem Molekulargewicht abbauen:

a) wird sie trocken auf 200—210° erhitzt (gerostet), oder mit
Wasser, das ein wenig Salpetersaure enthilt, befeuchtet und dann bei
110° getrocknet, entstehen sog. Dextrine;

b) unter der Einwirkung gewisser, Diastase oder Amylase ge-
nannten Enzyme, welche in Malz, im Mund- und Bauchspeichel des
Menschen enthalten sind, wird sie hydrolytisch gespalten und durch
fortschreitenden Abbau erst in Amylodextrin verwandelt, welches
sich mit Jod noch blau farbt; dann in Erythrodextrin, das sich mit Jod
nur mehr rétlich farbt; fernerhin in Achroodextrin, das mit Jod
keine Farbenreaktion mehr gibt. Der groBte Teil dieser Dextrine zer-
fallt schlieBlich in Maltose und Isomaltose, wihrend das restliche
Dextrin nicht weiter gespalten wird und als sog. Maltodextrin
zuriickbleibt.

Einige Autoren stellen sich den Gang der Spaltungen so vor, da}
Maltose nicht bloS zum SchluB aus dem Maltodextrin entsteht, sondern
in gewissen Mengen schon bei dem ersten Zerfall des Stiirkemolekiils
in Erythrodextrin, spéter in Achroodextrin etc. Der weitere Abbau der
Maltose und Isomaltose erfolgt durch die Maltase (S. 55).

¢) Wird Stirke mit verdiinnter Mineralsiure gekocht, so zerfallt
das Starkemolekiil in kurzer Zeit zu d-Glucose, wobei aber voriiber-
gehend auch obige Spaltungsprodukte von hoherem Molekulargewicht
entstchen.

Die quantitative Bestimmung der Stirke erfolgt indem die
Starke in d-Glucose gespalten und diese nach einer der (S. 46) er-
withnten Methoden bestimmt wird.

Dextrine entstehen aus Stirke auf die oben erwiahnte Weise:
das so erhaltene Produkt kann aber nicht als einheitliche chemische
Verbindung betrachtet werden, sondern bloB als ein Gemisch zahl-
reicher Abbaustufen der Stirke. Die Dextrine stellen weille oder gelbe
Pulver dar, die sich im Wasser in der Regel leicht, im Alkohol und Ather
nicht losen. Thre Losungen iiben keine reduzicrende Wirkung auf
Kupfer- und anderc Salze aus; sie vergiren nicht.

Inulin, (C¢H;,O;)x + H,0, kommt in Wurzeln von Inula Hele-
nium, in Knollen von Dahlien in Form von Sphiirokrystallen vor; es ist
ein stirkemehlartiges Pulver, das in heilem Wasser ohne Kleister-
bildung loslich ist. Die Losung ist optisch links-aktiv. — Das Inulin
wird durch Jod gelb gefirbt. Mit verdiinnter Schwefelsiure gespalten,
zerfillt es in d-Fructose.
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Cellulose, (C4H,,O5)x. Die Cellulose ist der charakteristischc Be-
standteil der Zellmembran der Pflanzen; 16st sich in keinem der be-
kannten Losungsmittel, bloB in Kupferoxydammoniak, dem sog.
Schweizerschen Reagens. Aus ihrer Losung durch Siure gefillt,
stellt sie ein weiles amorphes Pulver dar.

Das Reagens wird bereitet. indem eine Losung von schwefelsaurem Kupfer
in Gegenwart von Ammoniumchlorid mit Lauge gefillt und der aus Cupri-
hydroxyd bestehende Niederschlag in 20°/,igem Ammoniak gelost wird.

Mit Schwefelsiure oder mit einem Gemisch von Salpetersiure und
Schwefelsaure behandelt, wird die Cellulose in Nitrocellulose verwandelt.
Wird sie eine Zeitlang mit Schwefelsiure in der Kilte behandelt und
danu ldngere Zeit mit verdiimnter Schwefelsiure gekocht, so zerfallt
gie in d-Glucose.

Im menschlichen Darm wird nur die Cellulose der zartesten Pflan-
zengebilde (in Form von Gemiise), und auch diese bloB zum Teil ab-
gebaut und so der Resorption zugénglich gemacht; hingegen wird im
Darm des Pilanzenfressers auch grébere Cellulose in grofier Menge ge-
spalten, wobei den Darmbakterien eine wichtige Rolle zukommt. —
Cellulose wird im ganzen Tierreich blof bei den Tunicaten angetroffen;
diese Cellulose wird als Tunicin bezeichnet und ist mit der Cellulose
der Pflanzen wahrscheinlich identisch.

Die celluloseartigen Korper, die im Holz und in Baumrinden ent-
halten sind, unterscheiden sich in mancher Hinsicht von der gewohn-
lichen Cellulose und werden als Hemicellulosen bezeichnet.

Pflanzengummi, Pektin und Schleimsubstanzen sind keine ein-
heitlichen chemischen Verbindungen, sondern Gemische verschiedener
Polysaccharide. Die Schleimsubstanzen liefern bei der hydrolytischen
Spaltung nicht nur d-Glucose, sondern auch d-Galaktose und Pentosen.

Glykogen, tierische Stirke, (CgH,;,05)x, wurde in jedem der bis-
her untersuchten Tiere, ob Wirbeltiere oder Wirbellose, aufgefunden.
Seine Menge kann bei den Askariden bis zu 34°/, der Trockensubstanz,
bei den Tanien sogar bis 47 °/y betragen. Es ist beinahe in jedem Ge-
webe der Wirbeltiere nachgewiesen; in grofiter Menge in der Leber
und in den Muskeln, in geringer Menge in den iibrigen Geweben; relativ
viel ist davon in embryonalen Geweben enthalten. Die Identitiat der
aus verschiedenen Tieren resp. aus verschiedenen Geweben dargestellten
Glykogenpraparate ist jedoch nicht erwiesen.

Das Glykogen stellt ein weifies Pulver dar, welches in kaltem Wasser
schwer, in heiBem Wasser leicht, in Alkohol und Ather nicht 16slich ist.
Seine wifrige Losung zeigt auffallende Opalescenz. Optische Aktivi-
tit: [a]p = ca. 4 1960,

Aus einer willrigen Losung wird das Glykogen durch Alkohol,
konzentriertes Barytwasser, Tannin, Bleiessig etc. gefillt. — Die aus
verschiedenen Tieren oder verschiedenen Geweben dargestellten
Glykogenpriparate geben mit Jod nicht dieselbe Farbenreaktion; sie
schwankt zwischen braunrot (Mahagonibraun) und violett, verschwindet
beim Erhitzen und kehrt beim Abkiihlen zuriick. — Kupfer- und andere
Salze werden durch eine Losung von Glykogen nicht reduziert. Mit
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Mineralsiure erhitzt, oder unter Einwirkung von Diastase (Amylase),
liefert es dieselben Spaltungsprodukte wie die Stiarke (S. 57).

Die Darstellung erfolgt am besten aus der Leber oder aus Pferde-
fleisch:

a) Nach Briickes Vesfahren wird das Glykogen der zerkleinerten
Organe mit kochendem Wasser oder mit starker Lauge am Wasserbad
in Losung gebracht, die Losung eingeengt, durch Fallen mit Quecksilber-
jodid-Jodkalinm und Salzsiure enteiweiflt und im Filtrat das Glykogon
mit Alkohol gefallt.

b) Weit zweckmaBiger ist das Isolierungsverfahren, welches Pflu-
ger in der von ihm ausgearbeiteten, nachstchend beschriebenen Be-
stimmungsmethode eingeschlagen hat.

Die quantitative Bestimmung des Glykogen nach Pfluge:
geschieht folgenderweise: Das zu untersuchende Organ wird zu einem
Brei verkleinert und 100 g desselben werden mit 100 cem 60 °/,iger
Kalilauge 2—3 Stunden lang in einem in kochendem Wasser tauchendem
Glasbecher erhitzt. Nach dieser Zeit hat sich der Organbrei in der
Regel restlos geldst; die Flissigkeit wird nach dem Abkithlen mit
Wasser anf 400 cem aufgefiillt und mit 800 cem 96 9/yigem Alkohol
gefallt. Nach 12 Stunden wird die iitber dem Glykogenniederschlag

stehende Flitssigkeit durch ein Filter dekantiert; das am Boden des
Glasbechers  befindliche Glykogen wird wiederholt mit 669/ igem
Alkohol (dem 1 cem gesdttigte Kochsalzlgsung pro 1 Liter beigemischt
war) gewaschen und die Waschflissigkeit immer durch dasselbe Filter
gegossen. Nun wird der Niederschlag mit absolutem Alkohol und Athe
gewaschen und endlich sowohl das auf dem Filter befindliche, wic auch
das im Glasbecher verbliebene Glykogen in heiBlem Wasser gelost. st
die Losung noch etwas gefarbt, so wird «ic mit einigen Tropfen Kssigz-
sdure angeséiuert, wodurch die Verunreinigung in Form von braunen
Flocken aus der Losung tilit. Die nunmehr farblose Losung wird auf
ein bestimmtes Volumen gebracht und ihr Glykogengchalt entweder
durch Polarisation oder aber nach Verzuckerung des Glykogen durch
irgend ein Reduktionsverfahren (S. 46) bestimmt.

Zur Verzuckerung werden 100 cem der Glykogenlosung mit
5 cem Salzsdure vom spez. Gew. 1,19 durch 3 Stunden am Wasserbad

erwiirmt, nach dem Abkiihlen schwach alkalisch gemacht und die durch
die Erwirmung etwas eingeengte Fliissigkeit wieder auf 100 cem
ergiinzt.

Das tierische Gummi, welches im Harn, in der Milch cte. ge-
tunden wird, ist nach neueren Untersuchungen kein einheitlicher
Korper, sondern ein Gemisch von stickstoffhaltigen Kohlenhydvaten
oder Kohlenhydratestern.

IV. Glucoside.

BDric Monosaccharide bilden als Polyalkohole (vesp. als deren Alde-
hyde) athcrartige Verbindungen, sog. Polysaccharide, nicht nur mit-
einander, sondern auch mit anderen Alkoholen. Diese atherartigen



60 Kohlenhydrate.

Verbindungen werden, je nach dem in ihnen enthaltenem Monosaccharid
als Glucoside, Galaktoside etc. bezeichnet.

Das einfachste Beispiel eines Glucosids ist das Methylglucosid, ge-
bildet durch Methylalkohol und d-Glucose unter Austritt von 1Molekiil
Wasser. Da Kupfer- und andere Salze durch Glucoside nicht reduziert

OH HOCH, OCH,
‘ c\ —C
j H | \H
i (CHOH), | (CHOH),
i ; i |
0—C—H + =B,0+0—C—H
| |
CHOH CHOH
1 ‘
l
CH,0H CH,OH
Methylglucosid

werden, nimmt man fiir sie ebenso wie dies (S. 53) bei den krystallisior-
baren Polysacchariden erdrtert war, an, daB in ihrem Molekiil die Ver-
bindung des Monosaccharides mit der anderen Komponente an der
COH-Gruppe stattfindet; ferner wird auch angenommen, dafl das
Monosaccharid in den Glucosiden in der (S. 53) erwihnten tautomeren
Form enthalten ist.

Mit verdiinnten Mineralsauren erhitzt, zerfallen die Glucoside in
ihre Komponente (Zucker und Alkohol); manche auch unter der Ein-
wirkung spezifisch wirkender Enzyme. Es gibt Glucoside, die sog.
a-Glucoside, welche durch Bierhefe leicht vergirbar sind; aber auch
solche, die, wie die sog. f-Glucoside nicht vergiren, jedoch durch das
Enzym Emulsin spaltbar sind.

Es gibt ferner auch Glucoside von komplizierterem Bau, wie etwa
das in bitteren Mandeln enthaltene Amygdalin, welches aus je einem
Molekiil d-Glucose, Benzaldehyd und Cyanwasserstoffsiure besteht und
welches durch das Enzym Emulsin, das gleichfalls in den bitteren
Mandeln enthalten ist, in seine Komponenten zerlegt wird.

Besonders wichtig sind unter den Glucosiden pflanzlichen Utr-
sprunges diejenigen, denen eine therapeutische Wirkung zukommt, wie
sie z. B. in Stropbantus- und Digitalispraparaten enthalten sind;
ferner auch das pflanzliches Indican genannte Glucosid, bestehend aus
d-Glucose und Indoxyl.

V. Kohlenhydratester.

Die Monosaccharide gehen als Polyalkohole, resp. deren Aldehyde.
mit Siuren esterartige Verbindungen ein; unter diesen sind besonders
wichtig: die Phosphorsiureester, welche im Molekiil der Nuclein-
sduren (S. 101), die Schwefelsaureester, die im Molekiil der Chondroitin-
schwefelsaure (S. 100) enthalten sind; ferner die Glucothionsaure, die
in Leber, Pankreas und anderen Organen nachgewiesen wurde; endlich
der Glucuronsiure-Benzoesidureester (S. 63).
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Die mit Phosphorsauren gebildeten Ester stehen neuerdings im
Mittelpunkt des Interesses, indem nachgewiesen wurde, dal wihrend
der Girung der d-Glucose zunichst eine Verbindung der Glucose mit
der in der betreffenden Lésung oder in der Hefezelle befindlichen
Phosphorsiure erfolgt, und erst in dem so entstandenen komplexen
Molekiil eine Spaltung zu Athylalkohol und Kohlenssure erfolgt.

VI. Aminozucker.

Als einfachstes Beispiel eines Aminozuckers kann ein Monosaccharid
gelten, in welchem das OH einer CHOH-Gruppe durch die Gruppe NH,
ersetzt ist. Diese Verbindungen stehen ihrer Struktur nach in naher
Beziehung zu den Oxyaminosiuren (Serin S. 76) und konnen auch als
Ubergangsverbindungen von Kohlenhydraten zu den Eiweikorpern be-
trachtet werden; um so mehr, als der aus den Eiweillkorpern ab-
spaltbare Zucker im Eiweiimolekiil in Form eines solchen zu Poly-
sacchariden vereinigten Aminozuckers enthalten ist.

a-Amino-d-Glucose, Glucosamin, wird am besten aus entkalkten
Hummerschalen mit konzentrierter Salzsiure dargestellt; sie ist schwor
zum Krystallisieren zu bringen; sie 1st sich in Wasser mit alkalischer

|
H—C—NH,
HO—C—H
|
H—C—OH

H—é—OH

l
CH,0H

Reaktion. Ihre Salzsaureverbindung ist leicht krystallisierbar. Optische
Aktivitit: [a]p = + 70° Sie reduziert Kupfersalze; ist mit Bier-
hefe nicht vergirbar. Das Phenylosazon ist mit dem der d-Glucose
identisch. Zum Nachweis eignet sich am besten die in alkalischer
Losung entstehende Verbindung mit Phenylisocyanat, die auf Zusatz
von Salzsiure in das — in Essigsiure schwer lésliche — Anhydrid
verwandelt wird.

Das bei den Crustaceen und Insekten so ausgebreitet vorkommende
Chitin besteht der Hauptsache nach in einer Verbindung von Glucos-
amin mit Essigsiureresten ; seine Konstruktion ist jedoch bis heute noch
nicht genau bekannt.

VII. d-Glucuronsiure.

Die d-Glucuronsiure, CgH,,0,, cine Aldehydsiure, ist das Oxyda-
tionsprodukt der d-Glucose, in welcher die endstéindige CH,0H-Gruppe
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zu COOH oxydiert ist. Die freie Saure ist eine sirupdicke, farblose, nicht
krystallisierbare Verbindung, die beim Stehen in sein Lacton (inneres

A2
C\H

H—-C—-OH

Glucuronsédure

Anhydrid), in das sog. Glucuron iitbergeht; dieses ist leicht krystallisior-
bar. Auch die Alkalisalze der Glucuronsiure sind krystallisations-
fahig.

Viele Reaktionen der Monosaccharide sind auch fir die Glucuron-
siure charakteristisch, so die Molisch-Udrdnszkysche (S. 44), die
Mooresche (S. 184), die Tollensschen Pentosereaktionen mit Orcin
und Phloroglucin (S. 187), die Reduktionsproben (S. 184). Kupfer-
salze werden bereits in der Kiilte reduziert; hingegen findet eine Ver-
girung durch Hefe nicht statt. — Recht charakteristisch ist die Naphtho-
resorcinprobe nach Tollens, die aber mit gewissen Abweichungen auch
von anderen Kohlenhydraten gegeben wird (S. 189).

Die d-Glucuronsiure ist optisch aktiv: am Glucuron gepriift ist
lalp= -+ 19,2.

Besonders charakteristisch ist ihre Bromphenylhydrazinverbinduug,
die in Alkohol vollkommen unléslich, in einem Alkohol-Pyridingemisch
(4 : 6) jedoch leicht loslich ist; in dieser Losung ist [a]p = — 369°.

Unter dem EinfluB von Fiulnisbakterien wird aus der Glucuron-
saure 1 Molekiill Kohlensiure abgespalten und es bleibt ein Rest, be-
stehend aus Xylose, zuriick.

In der Natur kommt die Glucuronsiure in freiem Zustande nicht
vor; bloB in Form der sog. gepaarten Glucuronsiuren, die teils zur
Gruppe der Glucoside, teils zu den Estern gehoren. In der Glucuronsiure
sind nimlich mehrere Hydroxy]gruppen enthalten, welche der Saure
gleichzeitig auch den Charakter eines Alkohols verleihen; als Alkohol
tritt sie mit anderen Alkoholen zu zusammengesetzten Athern mit Siiuren
zu Estern zusammen. Die zusammengesetzten Ather kénnen auch
als Glucoside betrachtet werden, deren Kohlenhydratkomponente nicht
d-Glucose, sondern d-Glucuronséure ist, und es gehért die iiberwiegende
Anzahl der bisher bekannten gepaarten Glucuronsiuren der Gruppe
der Glucoside an. Am besten unter ihnen ist die Euxanthinsdure
bekannt, die in Form ihres Magnesiumsalzes im Farcbstoff ,, Purree’
oder ,,Jaune indien‘‘ enthalten ist. Der Farbstoff stammt aus Ost-
indien und wird dort aus dem Harn von Kiithen bereitet, die mit Mango-
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bliattern getiittert werden. Die Euxanthinsiure ist sehr leicht in ihre
Komponenten Euxanthon (ein Alkohol) und in Glucuronsiure zu
spalten, daher auch besonders zur Darstellung der letzteren geeignet.

In dem tierischen Organismus ist hauptsiichlich die glucosidische
Gruppe der gepaarten Glucuronsiuren verireten; es sind dies die
Phenol-. p-Kresol- und Indoxyl-Glucuronsédure. TIhre Glucuronsiure-

C/'O H HO0—-CH; o O—CH;
i (C‘!HOH)z ((?HOH)z
O0—C—H * = H0 + 0-C—H

éjHOH (i‘,HOH

COOH JOOH

Phenolglucuronsiure

komponente entsteht wahrscheinlich als intermediares Oxydations-
Produkt aus der d-Glucose; die andere Komponente durch Oxydation
von Eiweif. — Werden Kampfer, Menthol, Chloralhydrat etc. in den
Organismus eingefithrt, so gehen diese ebenfalls glucosidische Ver-
bindungen ein und werden in Form von Kampfer-, resp. Menthol-
Glucuronsiure, resp. Urochloralsiure etc. im Harn ausgeschieden.

Zur Gruppe der Ester gehorende, gepaarte Glucuronsiuren sind
in weit geringerer Anzahl bekannt; so eine gepaarte Siure. die Benzoe-
siiure als Siurekomponente enthalt.

Die gepaarten Glucuronsiuren sind in einem Gemisch von Alkoliol
und Ather 16slich; ihre Alkalisalze meistens gut wasserloslich. Mit ver-
diinnter Mineralsaure gekocht oder auch unter der Einwirkung gewisscy
Enzyme zerfallen sie in ihre Komponenten. Charakteristisch fiar sie
ist, daBl sie (mit wenigen Ausnahmen) alle links-aktiv sind, wihrend
die freie Siure rechts-aktiv ist. — In Gegenwart von Ammoniak werden
sie aus ihren Losungen durch Bleiessig gefillt. Wahrend, wie erwahng.
die treie Siure Kupfersalze reduziert, tun dies die gepaarten Glucuron-
sdauren erst nach ihrer Spaltung durch Mineralsaurcn. Man nimmt da-
her hier ebenso, wie bei den nicht reduzierenden Disacchariden (S. 53)
und Glucosiden (S. 60) an, dal3 das Kohlenhydrat mit seiner redu-
zierenden Gruppe an die andere Komponente gebunden ist, daher keine
freie, reduzierende Gruppe enthalten kann. Ferner hat man Giund
anzunehmen, dafl die Glucuronsiure in den gepaarten Sauren nicht in
ihrer urspriinglichen, sondern in seiner tautomeren Nebenform ent-
halten ist.

Die quantitative Bestimmung erfolgt:

a) nach dem Phloroglucidverfahren (S. 51 und 188):

b) mit Salzsaure destilliert, wird aus ihnen neben Furfurol auch
Kohlenséure abgespalten, welche aufgefangen und zur Bevech-
nung der Glucuronsiuren verwendet werden kann.

¢) durch Bestimmung der anderen Komponenten.



64 Fette und fettartige Korper.

Anhang.

Es wurde trither eine Reihe von Substanzen zu den Kohlen-
hydraten gezahlt, einerseits weil sie Wasserstoff und Saueistoff im Ver-
hiltnisse H, : O enthalten, andererseits weil ihre wiBrigen Losungen
siif schmecken. Unter diesen Verbindungen ist am bekanntesten das
Inosit (S. 17), welches mit den Kohlenhydraten insoferne in einem
gewissen Zusammenhange steht, als Furfurol aus ihm abgespalten
werden kann.

Drittes Kapitel.

Fette und fettartige Korper (Lipoide).

A. Fette.

Neben Wasser und EiweiBkorpern sind es die Fette, welche den
hervorragendsten Anteil an der Bildung des Tierkorpers nehmen; sie
sind jedoch in den verschiedenen Organen und Geweben in sehr
verschiedenen Mengen enthalten, und zwar in grofter Menge im
subkutanen, subperitonealen Gewebe und interstiticllen Gewebe der
Muskulatur.

Als eigentliche Fette werden die Glycerinester oder
Triglyceride der héheren Fettsauren bezeichnet, welche aus

(;;H;—COOH  HO—CH, € H,; —CO—0—CH,
OyHy—COOH + HO—CH =3H,0 + CyH;—C0—0—CH
i

CyHyu—COCH  HO—CH, C;-Hy—CO—O0—CH,

3 mol. Stearinsaure Glycerm Stearinsduretriglycerid

Glycerin und Fettsauren unter Wasseraustritt entstehen, wenn diese
in geschlossenem Rohre auf 200° C erhitzt werden. — Aufler den Tri-
glyceriden, die bloB einerlei Fettsiauren im Molekiil enthalten, gibt es
auch solche, in welchen mehrere Fettsiuren vertreten sind.

Mit Laugen erwirmt zerfallen die Fette unter Aufnahme von
Wasser in ihre Komponenten Glycerin und Fettsiaure, wobei sich letztere
mit der betreffenden Base zu fettsaurem Alkali, d. h. zu einer Seife
verbindet, daher auch der ganze Spaltungsproze als Verseifung be-
zoichnet wird. Auf dieselbe Weise werden die Fette auch durch
Siuren, durch iiberhitzten Wasserdampf und durch gewisse Fermente
gespalten.
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Die Fette werden auch, wenn sie frei an der Luft stehen, verandert,
indem die Fettsiuren zu fliichtigen, iibelriechenden Verbindungen ge-
spalten werden: das Fett wird ,,ranzig*.

In chemisch reinem Zustand sind die Fette farblose und geruchlose
Kérper, welche im Wasser nicht, in kaltem Alkohol schwer, in warmem
Alkohol leichter, in Ather, Benzol, Chloroform und in #therischen Olen
leicht 16slich sind.

Sie sind nicht flicchtig. Ihr Schmelzpunkt liegt verschieden hoch;
Tristearin und Tripalmitin sind bei Zimmertemperatur fest, Triolein
fliissig. — Da in den verschiedenen bekannten Fettarten die genannten
Triglyceride in verschiedenen Mengen enthalten sind, ist auch die Konsi-
stenz der Fette bei Zimmertemperatur verschieden; so ist das Fett der
Kaltbluter bei Zimmertemperatur fliissig, weil es viel Triolein enthilt;
der sog. Talg mancher Warmbliiter aber fest, weil Tristearin und
Tripalmitin in ihm aberwiegen.

Mit reinem Wasser geschiittelt, bilden die Fette eine wenig halt-
bare Emulsion; in Anwesenheit von wenig Fettsaure und Scda, die
miteinander Seite bilden, entstehen — eben infolge der Anwesenheit
von Seife — haltbare Emulsionen; desgleichen auch, wenn Fett mit
ciner Losung von Gummi oder Eiweil geschiittelt wird.

Werden die Fette iiber 205° erhitzt, besonders in Anwesenheit von
trockenem Kaliumbisultat, wasserfreier Phosphorsdure oder von Bor-

o

CH

i

COH

Acrolein

saure, so wird die Glycerinkomponente in Acrolein verwandelt,
welches sich duich einen charakteristischen stechenden Geruch kennbar
macht.

Tierische Fette. Das Butterfett besteht zu einem wesentlich
groBeren Teil aus Triglyceriden der Stearin-, Palmitin- und Oleinsaure;
zu einem weitaus kleineren Teile aus Triglyceriden fliichtiger Fett-
sauren (S. 9). Die iibrigen tierischen Fette bestehen fast ausschlief-

lich aus Tripalmitin, Tristearin und Triolein. Im sog. Fischtran wurden
die Glyceride verschiedener ungesittigter Fettsiuren nachgewiesen.

Von Pflanzenfetten haben die festeren, wie z. B. Palmol, Cocos-
fett, Kakaobutter, dieselbe Zusammensetzung wie das Fett der Warm-
bliiter; die bei Zimmertemperatur fliissigen Pflanzenfette, die sog.
Pflanzensle, wie Olivenol, Mandeldl etc. bestehen hauptsichlich aus
Triolein, das Ricinussél aus Triglyceriden der Ricinolsdure (S. 13).
Wahrend die Fette tierischen Ursprunges und die meisten Pflanzen-
fette und Pflanzenéle nicht eintrocknen, gibt es einige Pflanzendle,
welche—in diinner Schicht ausgebreitet —an der Luft unter Saucrstoff-
aufnahme eintrocknen (8. 11).

Agnoszierung der Fette. Die tierischen sowohl als die Pflanzen-
fette stellen Gemische variierender, jedoch fiir je eine Fettart recht

Hé4ri, Physiologische Chemie. 5
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charakteristischen Mengen von gewissen Triglyceriden dar, duren
qualitativer und quantitativer Nachweis in einem Gemisch praktisch
undurchfithrbar ist.

Fir praktische Zwecks (Ursprungsnachweis, Aufdeckuag von Filschuagen)
gentgen die folgenden Feststellungen:

a) Menge der aus 100 g des Fettes abspaltbaren, in Wasser unloslichen
Fettsduren, d. h. die Hehnersche Zahl.

b) Die Menge Kaliumhydroxyd in Milligramm, welche zur Neutralisation
der in 1 g Fett enthaltenen freien Fettsiure notig ist, d. i. die sogenannte
Sdurezahl.

¢) Die Menge %-Lauge in Kubikzentimeter, welche zur Neutralisation der
aus 5 g Fett abspaltbaren und mit Wasserdampf abdestillierbaren flucktigen
Fettsiuren notig ist, d. i. die Reichert-MeiBlsche Zahl.

d) Die Menge von Kaliumhydroxyd in Milligramm, die zur vollstandigen
Verseifung von 1 g Fett notig ist.

¢) Die Menge von Jod in Gramm, welche das Fett (100 g) vermoge seines

Gehaltes an ungesittigten Fettsiureradikalen aufnimmt; d. i. die sogenannte
Hiiblsche Jodzahl.

Quantitative Bestimmung der Fette.

1. Einige Gramm der im Vakuumtrockenschrank oder im Ex-
siccator iiber Schwefelsiure getrockneten und gut pulverisierten Sub-
stanz werden in eine Hiils> aus entfettetem Filterpapier gefiillt und im
Soxhletschen Apparat mit Athyl- ocder unter 60° siedendem Petroleum-
sther 48 Stunden extrahiert, der dtherische Auszug eingedampft und
der Riickstand im Vakuumtrockenschrank bis zur Gewichtskonstanz
g trocknet.

Nach Dormeyer wird die zu extrahierende Substanz vorangehend
mit Popsinsalzsiure digeriert, wodurch auch das eventuell an Eiweil3 ge-
bundene Fett in Freiheit gesetst und extrahierbar wird. Far gewisse
Tille ist es angezeigt, die Extraktion mit siedendem Alkohol zu be-
ginnen und erst dann im Soxhletschen Apparat zu vollenden.

2. Nach Liebermann und Székely werden 5 g der zu unter-
suchenden Substanz (von einem fettreichen Korper weniger) in einem
langhalsigen Kolben mit 30 ccm 50 °/giger Kalilauge eine halbe Stunde
gekocht, abgekiithlt und nach Zusatz von 30 cem 94 9/yigen Alkohols
weitere 10 Minuten erhitzt, wodurch das gesamte Fett verseift wird.
Nachdem die Fliissigkeit erkaltet ist, werden die Fettsiauren durch Zu-
satz von 100 ccm 20 °/yiger Schwefelsiure in Freiheit gesetzt und durch
Schiitteln mit 50 ccm Petroleumiather (welches unter 60° C siedet)
extrahiert (es soll 30mal je 10 Sekunden geschiittelt werden). Nun
wird so viel konzentrierte Kochsalzlgsung hinzugefigt, dal das Volu-
men der wilrigen Flissigkeit insgesamt 240 cem betragt und vom
Petroleumither, nachdem es sich von der wéaBrigen Flissigkeit ge-
trennt hat, 20 ccm abpipettiert, 40 ccm 90°/jigen Alkohols und 1 ccm
einer 19/;igen alkoholischen Losung von Phenolphthalein hinzugefiigt und

mit einer alkoholischen %-Kalilauge titriert. Nach vollendeter Titration

wird die Flussigkeit eingedampft und der aus fettraurem Kalium b:-
stchende Rickstand gewogen.
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Die Umrechnung in Fett geschieht folgendermaBen: Vom Gewicht
des Riickstandes werden so viele 0,1 mg Aquivalente Kalium (0,0039 g)

substrahiert als Kubikzentimeter der ln—O-Lauge bei der Titration ver-

B

braucht wurden und ebenso viele mg Aquivalente Glycerinrest

(0,00136 g) hinzuaddiert; endlich noch 0,01 g substrahiert, entsprechend
dem Gewicht des hinzugefiigten Phenolphthaleins.

B. Wachs.

Zu den Fetten im weiteren Sinne geboren die Wachsarten, dic
cbenfalls aus esterartigen Verbindungen zwischen Alkoholen und
hoheren Fettsauren bestelhien; mit dem Unterschiede, daf3 die Alkohol-
komponente nicht Glycerin ist, sondern ein einwertiger Alkohol mit
langerer Kohlenstoffkette und dafl sie mit Lauge schwer verseifbar sind.
Hicrher gehors das Pflanzenwachs, das auf der Oberflache von Blattern
und Friichten anzutreffen ist. — Hierher gehort auch das Cetaceum
oder Spermacet, welches sich krystallinisch aus dem élartigen Inhalt
der subkutanen Taschen am Schadel mancher Walarten abscheidet ; das
Cetaceum besteht hauptsichlich aus dem Palmitinsaureester des Cetyl-
alkohols (S. 6).

Das Bienenwachs besteht aus einem in warmem Alkohol 16s-
lichen Teil, der Cerotinsiure (S. 10) und aus einem nicht loslichen Teil,
dem sog. Myricin, dem Palmitinszureester des Myricylalkohols (8. 6).

C. Phosphatide.

Eng an die Fette schlieflen sich manche phosphor- und stickstotf-
haltige Verbindungen, welche gleichtalls Glycerinester sind; jedoch mit
dem Unterschiede, daf sie nicht blofl Fettsauren enthalten, sondern auch
Orthophosphorsiure, an die wieder eine oder mehrere organische, sub-
stituierte Aminobasen gebunden sind. Diese Verbindungen werden
Phosphatide genannt, und zwar werden sie je nach der Anzahl der
in ihnen enthaltenen Phosphorsdureradikale als Mono-, Diphosphatide
ete. und nach der Anzahl ihrer Aminobasen als Monoamino-, als Di-
aminophosphatide etc. bezeichnet. — Am  wichtigsten sind unter
ihnen die

Lecithine. Es sind dies Monoaminomonophosphatide, welche ver-
schiedene Fettsaureradikale mit langen Kohlenstoffketten enthalten
konnen; ja, es konnen in einem Lecithinmolekiil verschiedene Fett-
siuren enthalten sein. ,,Lecithin‘‘ ist daher eine allgemeine Bezeichnung
fir Verbindungen sehr #hnlicher Zusammensetzung, ebenso wie es
auch die Bezeichnung ,,Fett‘ ist.

Dic Aminobasenkomponente der Lecitbine ist das Chelin (8. 19).
Aus nachstehendem Beispiel ist zu ersehen, dafl ein Molekiil Glycerin

5*
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mit 2 Molekiilen Oleinsiure und mit je einem Molekiil Orthophosphor-

Cy;Hyu—CO0 H . (’}HszH" OH—N(CHy),
" |
CyH,—COOH  CHOH + OH + CH, =

CH,0H OH —{’—O.H “OH —éHQ

—  CH,C00—CH, (OH)N(CH,),
C,;H,C00—CH OH CH, + 4H,0
HZ—O—I*’—O—(‘}H,
(H)

siure und Cholin unter dem Austritt von vier Molekillen Wasser sich
zu Lecithin verbindet.

Wird — umgekehrt — Lecithin mit Lauge erhitzt, so zerfallt es
in Glycerinphosphorséure, Fettsiuren und Cholin.

In reinstem Zustande ist Lecithin eine Substanz von Salben-
konsistenz; im Vakuum getrocknet ist es pulverisierbar. Es lost sich
in Alkohol, Benzol, Schwefelkohlenstotf, Ather; es ist aus seiner dtheri-
schen Losung durch Aceton fillbar. Mit wenig Wasser angefeuchtet,
quillt es an und bildet eigentiimliche halbflissige Tropfen, die sog.
Myelintropfen. Mit viel Wasser bildet es haltbare Emulsionen.

Lecithin geht mit Eiweil lockere Verbindungen, Lecithalbumine
genannt, ein, welche so labil sind, daB sie bereits bei einer Temperatur,
bei der das Eiwei3 gerinnt, in ihre Komponenten zerfallen ; das Vitellin
der Eier (S. 258) ist ein typisches Beispiel der Lecithalbumine. Es
werden solche auch in den Verdauungsresten der Magenschleimhaut,
in der Lebor, den Nieren und Lungen gefunden.

Es ist jedoch méglich, daB Lecithalbumine iberhaupt keine eigent-
liche Verbindungen, sondern blof Adsorptionsverbindungen zwischen
EiweiBl und Lecithin sind. Dies ist mit groer Wahrscheinlichkeit fir
das Jecorin (S. 248) anzunehmen, dessen Zusammensetzung je nach
der Art seiner Herstellung variiert; man erhilt dtherlosliche jecorin-
artige Korper schon durch Eindampfen eines Gemisches der Loésung
von Lecithin und d-Glucose.

Lecithine sind in jeder Gewebszelle und in allen Gewebesaften
nachweisbar; in grofter Menge (9°/,) sind sie im Eigelb enthalten;
ferner in der Hirn- und Nervensubstanz, im Sperma, in der Milch,
weniger in Eiterkorperchen und im Blutplasma; und zwar teils frei,
teils in Form von Lecithalbuminen.

AuBer den Lecithinen kommen im Tierkérper auch deren Spaltungs-
produkte vor: die Glycerinphosphorsidure (S. 6), Cholin (S. 19) und
Neurin (S. 20).

Die physiologische Bedeutung der Lecithine liegt wahrscheinlich
darin, daB sie, neben anderen Lipoiden in groBerer Menge in der ober-
flichlichsten Schichte der Zellen enthalten sind, und dieser den Charakter
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einer sog. ,,Lipoidmembran‘‘ verleihen. Nach Overton sollen nur die-
jenigen Substanzen in das Innere der Zellen gelangen konnen, welche
in dieser Lipoidmembran loslich sind.

Die Darstellung erfolgt am leichtesten aus dem Eigelb; dieses
wird mit Ather extrahiert und aus dem Extrakt das Lecithin mit Aceton
gefillt.

Zur quantitativen Bestimmung des Lecithingehaltes wird die
zu untersuchende Substanz erst mit absolutem Alkohol, dann mit
Chloroform extrahiert und im Trockenriickstand des Extraktes eine
Phosphorbestimmung vorgenommen; aus der Menge des Phosphors
kann die des Lecithin berechnet werden.

Den Lecithinen nahe steht das sog. Cuorin, ein zur Zeit nicht
nither bekanntes Monoaminodiphosphatid, dessen Aminobase nicht
Cholin ist und welches aus dem Ochsenherzen dargestellt wurde.

Hierher gehort auch das Protagon (S. 248), das in groBen Mengen
im Hirn der Saugetiere und der Vogel enthalten ist.

Zu den Lipoiden wird auch das Cholesterin gerechnet (S. 18),
sowic dessen mit héheren Fettsiuren gebildete Ester; und zwar kdnnen
letztere mit Recht als Homologe der Fette angesehen werden, jedoch
mit dem Unterschiede, daf} sie weit schwerer als diese zu verseifen sind.
— Die Cholesterinester kommen in grofer Menge im Wollfett vor; sie
haben die Eigentiimlichkeit, groBe Mengen von Wasser aufzunehmen
und damit aufzuquellen.

Das zu Heilzwecken verwendete Lanolin besteht hauptsichlich
aus solchen mit Wasser angequollenen Cholesterinestern.

Cholesterinester werden auch im Blut, in der Lymphe, in der Vernix
caseosa der Neugeborenen gefunden.

Viertes Kapitel.
Die Proteine.

Die Proteine sind die wichtigsten und unentbehrlichsten Bestand-
teile des pflanzlichen und tierischen Organismus. Sie sind von weit
komplizierterem Bau als Kohlenhydrate und Fette ; und wihrend letztere
schon chemisch vollkommen definierte Verbindungen darstellen, ist
die Lehre iiber den Aufbau der Proteine erst vor kurzem iiber die erste
Phase ihrer Entwicklung hinausgekommen.

Die Proteine sind stickstoffhaltige und (mit alleiniger
Ausnahme der Protamine) schwefelhaltige organische Ver-
bindungen; ihr Molekiill besteht zum groBten Teil aus
a-Aminosauren,die in wechselnder Qualitit und Anzahl miteinander
verbunden sind. Sie geben fast durchwegs charakteristische
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Farbenreaktionen: durch Trypsin und Pepsin werden die
meisten unter ihnen hydrolytisch gespalten.

AuBer den genannten weisen sie noch manche gemeinsame, physi-
kalische und chemische Eigenschatten auf, welche jedoch nicht als all-
gemein charakteristisch angesehen weirden konnen, weil sie bald blof3
der einen bald bloff der anderen Gruppe zukommen. Manche Proteine
enthalten auBer C, H, N, S und O auch noch Eisen; andere wieder
enthalten Phosphor. In Wasser sind sie in der Regel loslich; doch
geben sie mit Wasser keine echten, <ondern sog. kolloidale Lé&-
sungen. Die Erscheinungen, die mit dem kolloidalen Zustand zu-
sammenh#ngen, sollen bei den einfachen EiweiBkérpern (S. 89) be-
schrieben werden.

Die Lisungen sind optisch aktiv, und zwar meistens links-drehend ;
rechts-aktiv sind bloB Hamoglobin und die Nucleoproteide; doch hangt
das Drehungsvermégen vielfach vom gleichzeitigen Salzgehalt, sowie
von der Reaktion und von der Reinheit der Lésung ab.

Die wichtigsten Reaktionen der Proteine sind teils Farben-, teils
Prazipitationsreaktionen; da diese am charakteristischesten bei einer
Hauptgruppe der Proteine, bei den einfachen Eiweiflkorpern ausfallen,
sollen auch diese dort (S. 91) ausfithrlich erdrtert werden.

Dor groBte Teil des Stickstoffes der Proteine ist in Form von
Amino- und Iminogruppen in ihrem Molekiil enthalten, ein kleinercr
Teil als Amidstickstoff.

Schwefel kommt teils in leicht abspaltbaren, teils in Form von
Cystin vor; werden Proteine mit starker Lauge gekocht, so wird der
ganze leicht abspaltbare Schwefel und ein Teil des Cystinschwefels
zu Alkalisulfid umgewandelt und kann als solcher mit Bleiacetat nach-
gewiesen werden.

In verschiedenen Proteinarten sind Kohlenhydratgruppen ent-
halten, die durch Erhitzen mit einer Mineralsiure abgespalten werden
konnen, worauf dann die Losung Kupfersalze reduziert. In dieser
Beziehung unterscheiden wir — ob mit Recht, steht noch dahin —
unter den kohlenhydrathaltigen Proteinen solche, die im Molekiil
selbst einen — wahrscheinlich aus Aminozucker bestehenden —
Kohlenhydratkern enthalten; andererseits solche, die aus einem Ei-
weiB3- und einem Kohlenhydratmolekiil zusammengesetzt sind. — Die
Menge des abspaltbaren Zuckers ist sehr verschieden: manche Mucine
enthalten bis zu 35°, Zucker, Serumalbumin wenig, Casein gar
keinen.

Wie ihre Bausteine, die Aminosiuren (S. 72), so sind auch die
Proteine amphotere Elektrolyte; vermége ihrer Amino- und Carboxyl-
gruppen haben sie sowohl den Charakter einer Base als auch den einer
Saure; je nach der wechselnden Anzahl jener Gruppen wird aber auch
der Basen-, respektive der Siurecharakter der Proteine ein verschieden
starker sein. So ist z. B., wie wir sehen werden, Casein eine relativ
starke Saure, wahrend die Protamine relativ starke Basen sind. Ent-
sprechend dieser Doppelnatur besitzen sie ein ausgesprochenes Saure-
und Basenbindungsvermégen. Dies JaBt sich daraus folgern, dafl ver-
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diinnte Siuren und Laugen von einem bestimmten Gefrierpunkt
nach Eiweifzusatz einen hoheren Gefrierpunkt erlangen, eben weil
Siure- resp. Laugenionen aus der Losung verschwinden. Auf dieselbe
Weise laBt sich aber auch zeigen, dafl Kochsalz von Eiweill nicht ge-
bunden wird.

Durch gelinde Oxydation mit Kaliumpermanganat entstehen aus
den Proteinen charakteristische Verbindungen, wie z. B. die Oxy-
protsulfosiure. Wird stirker oxydiert, so finden sich unter den Oxy-
dationsprodukten Oxaminsdure, Oxalsiure, Bernsteinsiure, Guanidin
etec. — Bei Fiulnis der Proteine entstehen Sumpfgas, Kohlensédure.
Ammoniak, Skatol, Putrescin, Cadaverin, Methylmercaptan, Indol-
propion- und Indolessigsaure etc.

A. Die Aminesiuren.

Der groBte und gleichzeitig der am besten gekannte Teil des
Proteinmolekiils wird durch a-Aminosiuren gebildet, welche unter-
einander imidartig verbunden sind. Diese Bindung kommt zustande,
indem dic NH,-Gruppe der einen Aminosiaure mit der Carboxyl-

*
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Gruppe der anderen sich unter Austritt eines Wassermolekiils zu
CO-NH verbindet. Daf3 solche CO-NH-Gruppen im Proteinmolekiil
tatsichlich enthalten sind, geht einerseits aus der Synthese der Peptide
(S. 85) hervor, andererseits aus dem positiven Ausfall der Biuret-
reaktion (S. 91), welche fiir gewisse Gruppen, so auch fiir die CO-NH-
Gruppe, charakteristisch ist. Unterliegt es nun auch keinem Zweifel.
daB die Imidbindung iiberwiegt, so kommen im Proteinmolekiil doch
auch andere Bindungen vor; so ist fiir das Arginin (S. 78), welches in
allen Proteinen vorkommt, die Bindung NH-CH, charakteristisch;
auflerdem kommen wahrscheinlich auch #ther- oder esterartige Bin-
dungen vor.

* R bedeutet einen Alkylrest.
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Synthese.

Die Synthese der Aminosiduren erfolgt nach verschiedenen Ver-
fahren; am einfachsten 148t man Ammoniak auf das a-Monohalogen-
substitutionsprodukt einer Fettsdure einwirken; z. B.

CH, - CH,
LB NCH — HBr + bun,
\H ‘H
OOH
OOH
a-Monobrompropionsiure «-Aminopropionsaure

Physikalische Eigenschaften.

In Wasser sind die Aminosiduren in der Regel leicht, in Alkohol
schwer loslich; sie krystallisieren leicht. - Simtliche Aminosduren -—
mit alleiniger Ausnahme des Glykokolls — enthalten ein asymmetrisches
Kohlenstoffatom, sind daher optisch aktiv; die meisten sind deshalb
in zwei stereoisomeren — einer rechts-drehenden d-Form und in einer
links-drehenden 1-Form — und ferner in einer optisch-inaktiven,
racemischen d.1-Form bekannt. Letztere besteht aus einem Gemisch
oder aus einer Verbindung zweier optisch entgegengeseizt aktiver
Molekiile.

Die durch Enzymspaltung der Proteine erhaltenen Aminosiduren
sind optisch aktiv; die synthetisch dargestellten hingegen sind optisch-
inaktive Racemverbindungen.

Letztere konnen auf verschiedenen Wegen gespalten werden; so
gelingt bei manchen die Spaltung und Isolierung durch fraktioniertes
Krystallisieren der Brucin- (oder anderer) Salze, indem die eine Modifi-
kation rascher als die andere krystallisiert. Andere werden durch
Schimmel- oder Hefekulturen gespalten und die eine Modifikation wird
durch die Kultur zersetzt, wihrend die andere unverandert zuriick-
bleibt. SchlieBlich gibt es racemische Aminosiuren, welche, dem Tier-
korper einverleibt, dort in die beiden optischen Antipoden gespalten
werden, deren eine verbrannt, die andere jedoch unzersetzt im Harn
ausgeschieden wiird.

Chemische Eigenschaften.

a) Vermoge ihrer NH,-Gruppen haben die Aminosduren den
Charakter einer Base, vermoge der COOH-Gruppe jedoch gleichzeitig
den einer Saure; daher bilden sie Salze sowohl mit Siduren als auch
mit Basen.

b) Mit Alkohol gehen sie esterartige Verbindungen ein, die in Wasser
unléslich sind und mit Siuren gut krystallisierbare Verbindungen

CH,NH,

00—CH,CH,
Glykokollathylester
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liefern. Diese Ester gehen sehr leicht in das Anhydrid der betreffenden
Aminoséure iiber, welcher Vorgang bei der Synthese der Polypeptide
(S. 85) Verwendung findet. Ferner kommt den Estern eine sehr
wichtige Rolle in dem Verfahren zu, welches zur Isolierung der Amino-
siuren aus ihrem Gemenge verwendet wird (S. 84).

¢) Durch Substitution des Wasserstoffes in der NH,-Gruppe der
Aminosiuren entstehen neue Verbindungen; so entsteht durch Sub-

Sarkosin

stitution des Wasserstoffs durch eine Methylgruppe im Glykokoll das
Methylglykokoll oder Sarkosin.

d) Mit S-Naphthalinsulfochlorid, oder mit Phenylisocyanat, oder mit
Naphthylisocyanat, oder mit Pikrolonsiure liefern die Aminosduren
leicht krystallisicrbare Verbindungen, die zu ihrer Isolierung und Agno-
szierung wichtig sind.

e) Mit salpetriger Siure werden die Aminosiduren so zersetzt, dafl
der Stickstoff der Aminosiaure in Form von Stickstoffgas ausgeschieden

CH, NH,

é " 4+ HNO, = CH,0H

00H | + N, + H,0
COOH

wird; diese Reaktion wird im D. D. van Slykeschen Verfahren zur
quantitativen Bestimmung des in NH,-Form vorhandenen Stickstoffes
beniitzt; nur mull beachtet werden, dall bei der Zersetzung je einer
NH,-Gruppe auch der Stickstoff je eines Molekiils HNO, frei wird.

f) Durch Formaldehyd werden die Aminosiuren, welche — wie
(S. 72) erwihnt war — gleichzeitig einen basischen und sauren Charakter
besitzen, derart verandert, daf} die basische Gruppe durch das Formalde-

(IJH8 H o CH,
| l
CHNH, + c{ = H,0 + CHN = CH,
H
COOH COOH
@-Aminopropion- Formaldehyd Methylen-¢-Amino-
séure propionsiure

hyd gebunden wird, die Aminosiure somit den basischen Charakter
verlicrt und in Methylenaminosiure, also in eine Verbindung von rein-
saurem Charakter umgewandelt wird. Hierauf beruht die sog. Formol-
titration der Aminosduren nach Sérensen (S. 203).

Da an dieser Reaktion nur die freien NH,- und COOH-Gruppen
beteiligt sind, 1aBt sich mit ihrer Hilfe auch feststellen, ob die Amino-
séduren in einer Losung frei, oder zu kleineren oder groBeren Molekiilen
verbunden, enthalten sind; denn es ist klar, daB, wenn 3 Molekiile
Aminosiuren in einer Losung frei vorhanden sind (S.71), das dreifache
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dessen an Lauge zur Neutralisation nétig ist, als wenn die 3 Molekiile
zusammengetreten sind.

Die einzelnen Aminosiuren.

Die Einteilung der Aminoséuren erfolgt teils darnach, ob der Er-
satz eines Wasserstoffatoms durch die NH,-Gruppe in einer einfachen
Fettsdure (aliphatische Aminosiuren), oder aber in der aus einer
Fettsaure bestehenden Seitenkette einer homocyclischen oder hetero-
cyclischen Verbindung (homocyclische und heterocyclische
Aminoséuren) stattfindet; teils darnach, ob in der betreffenden
Fettsdure 1 oder 2 Atome Wasserstoff durch NH,-Gruppen ersetzt
werden (Mono- und Diaminoséuren); teils auch darnach, ob die be-
treffenden Fettsiuren ein- oder mehrwertig sind (Aminomono- und
Aminodicarbonsduren). In den bisher untersuchten Proteinen
wurden die folgenden Aminosiduren nachgewiesen:

1. Aliphatische Aminoséduren.
a) Monoaminoséuren.

Glykokoll (Glycin, LeimsiiB, Aminoessigsiure), C,HNO,, ist in
groBter Menge in Seidenfibroin, ferner im Leim enthalten; bildet
auch einen Bestandteil der Glykocholsiure und der Hippursiure.

CH,NH,
COOH

Seine Krystalle sind auch in kaltem Wasser gut loslich und haben
siiBen Geschmack; in Alkohol, Ather sind sie unléslich. Seine
wilrige, siedende Losung l6st fnsch gefilltes Cuprihydroxyd; aus

der erkaltenden Losung scheidet sich Glykokollkupfer krystalli-
nisch aus.

Darstellung. In einem groBen Kolben werden 100 g Seidenab-
falle mit 300 com rauchender Salzsiure von spez. Gew. 1,19 am Wasser-
bad bis zur vollstandigen Losung erwarmt; sodann wird ein RickfluB-
kithler aufgesetzt und die Fliissigkeit durch 6 Stunden gekocht, dann
bei vermindertem Druck bei 35—40° C eingeengt und der dickfliissige
Rest mit 1/, 1 absolutem Alkohol iibergossen. Nun wird trockenes
Salzsiuregas durch die Fliissigkeit bis zur Sittigung geleitet, wodurch
das ganze Glykokoll in Glykokoll-Athylester -Chlorhydrat umgewandelt
wird, welches sich aus der Flissigkeit in grofen Mengen ausscheidet,
wenn man sie auf 2/; ihres Volumen eindampft, dann auf Eis kiihlt
und mit einem Krystillchen des genannten Chlorhydrates impft. Wird
nun das Estcrchlorhydrat in Wasser gelost und 33°/,ige Natronhuge
zugesetzt, so findet eine Spaltung statt: der freie Ester geht in den
zugesetzten Ather iiber und bleibt nach dem Verjagen des Athers
zuriick. Nun wird der Ester bei 44° C und einem Druck von 11 mm Hg
abdestilliert, durch kochendes Wasser zersetzt und die Losung ein-
geengt, worauf das Glykokoll krystallinisch ausfallt.
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d-Alanin, a-Aminoproprionsiure, C,H,NO, kommt in gréBter
Menge in Seidenfibroin vor; ist krystallisierbar, in Wasser leicht, in
Alkohol nicht 16slich. In salzsaurer Losung ist [a]p = + 10,3°.
CH,

HNH,
|
COOH

Alanin
d-Valin, a-Aminoisovaleriansiure, C,H,;NO,, konnte bisher nur
in geringen Mengen aus Proteinen isoliert werden, weil es schwer vom

CH, CH,
N\
CH

(EHNH,

l
COOH

Valin
Leucin zu trennen ist; es ist in Wasser schwer loslich. In salzsaurer
Losung ist [alp = + 29°.

I-Leucin, - Aminocapronsiure oder a-Aminoisobutylessigsiure,
CgH 3NO,, wurde in faulender Epidermis, im Inhalt von Atheromen,
CH, CH,

N/
CH
o,
HNH,
[
COOH
Leucin
im Eiter, im Harn von Leberkranken nachgewiesen; es wird bei der
Saurehydrolyse, bei der Enzymspaltung und Fiulnis der Proteine er-
halten. Durch den Schimmelpilz Penicillium glaucum wird racemisches
Leucin gespalten und blof d-Leucin zersetzt, wahrend 1-Leucin un-
zersetzt zuriickbleibt. Rein dargestellt krystallisiert es in weiflen
Bliattchen, die in Wasser schwer 16slich sind. — Aus tierischen Proteinen
abgespaltenes Leucin, das nie chemisch rein ist, bildet konzentrisch
geschichtete Knollen, welche sich im Wasser leichter 16sen. In salz-
saurer Losung ist [a]p = + 15,9°.
d-Isoleucin, Methylithyl-a-aminopropionsiure, CgH;sNO,, wurde
in Melasse nachgewiesen; ist in Wasser leichter loslich als das
iy
CH, CH,
N
CH
|
CHNH,

toon

Isoleucin
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Leucin. In rein wifBiriger Losung ist [a]p = 4+ 9,7°; in salzsaurer
Losung + 36,8°.

1-Serin, a- Amino-f-oxypropionsiure, C,;H,NO,, findet sich in
Proteinen des Fischsperma; ist in kaltem Wasser schwer, in warmem

CH,0H

I
CHNH,

|
COOH

Serin

Wasser leichter lgslich; in rein wiBriger Losung ist es links-aktiv; in
salzsaurer Lésung [a]p = —+ 14,49

1-Asparaginsiiure, Aminobernsteinsaure, C,H,NO,, wird aus Pro-
teinen sowohl durch Sdurehydrolyse als auch durch Enzymspaltung

COOH
|

CHNH,
\
CH,
|
COOH
Asparaginsiure
erhalten; im Pflanzenreich kommt sie, weit verbreitet, als Amid der
Asparaginsiure, als sog. Asparagin, vor; sie lgst sich schlecht in kaltem
Wasser, besser in warmem ; in rein wafriger Losung ist sie links-aktiv;
in salzsaurer Losung ist [a]lp = -+ 25,7°.
d - Glutaminsdure, a-Aminoglutarsiure, C;H,NO,, wird in groflen
Mengen aus Casein und Leim erhalten; ist in Wasser schwer 16s-

COOH

|
CHNH,

l
(CH2)2
COOH

Glutaminséure

lich. Die salzsaure Verbindung ist leicht zur Krystallisation zu
bringen; in rein wifriger Losung ist [a]p = 4+ 10,5%; in salzsaurer
Losung + 31,7°.

1-Cystin, CgH,,N,S,0;; Doppelverbindung der a-Amino-B-thio-
milchsgure. In groBter Menge kommt es in Haaren, Néageln, Hornern,
Federn, in der Epidermis vor; selten im Harn als krystallinisches Sedi-
ment oder in Form eines sog. Cystinsteines. (Nach einzelnen Autoren

(szs—SCH2
|
CHNH, CHNH,

|
COOH (IIOOH
Cystin
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ist in Blasensteinen nicht obiges Cystin enthalten, sondern eine §-Amino-
a-thio-milchséure.) Das Cystin krystallisiert in sechseckigen Tafeln,
die in Wasser sehr schwer, in Essigsdure, Alkohol und Ather gar nicht,
in Salzsaure, Oxalsidure und in Laugen gut loslich sind. In salzsaurer
Losung ist [a]p = — 224°. Am Platinblech erhitzt verbrennt es mit
blaugrimer Farbe.

Darstellung: 100 g Federn werden in 300 ccm Salzsiure vom
spez. Gow. 1,19 am Wasserbade gelost, die Losung 6 Stunden gekocht,
nach dem Abkiithlen mit Natronlauge bis zu schwachsaurer Reaktion
neutralisiert und in den Eisschrank gestellt. Das krystallinisch aus-
fallende, jedoch unreine Cystin wird in 10°/,igem Ammoniak gelost
und nachher mit Eisessig gefallt.

Nachweis: 1. Wird Cystin auf einem Silberblech oder auf ciner
blanken Silbermiinze mit cinigen Tropfen Natronlauge erhitzt, so ent-
steht ein brauner Fleck, dor mit Wasser nicht abzuwaschen ist und aut
der Bildung von Ag,S beruht.

2. Wird Cystin in einer Eprouvette mit Natronlauge und wenig
essigsaurem Blei aufgekocht, so entsteht eine braune, auf Bildung
von PbS beruhende Farbenreaktion.

Cystein, a-Amino-p-thio-milchsiure, C;H,NSO,, ist in Wasscr schr
leicht loslich; entsteht durch Reduktion des Cystins mit Zinn und

CH,S—H

l
CHNH,

|
COOH

Cystein

Salzsaure und verwandelt sich in alkalischer Loésung leicht wieder in
Cystin. Durch Oxydation wird es in Cysteinsaure und diese durch

CH,S0,0H CH,S0,0H
| |
CHNH, = CO, + CH,NH,
o

NOiH
Cysteinsidure Taurin

Abspaltung von Kohlensiure in Taurin (Aminoéthylsulfonsiure) uber-
fuhrt (S. unten).

Nachweis: 1. Mit Natronlauge und essigsaurem Blei verhiilt s
sich wie Cystin.

2. Mit einigen Tropfen einer Losung von Eisenchlorid gibt es cine
rasch verschwindende indigoblaue Farbenreaktion.

3. Mit einer wiiBrigen Losung von Nitroprussidnatrium und Natron-
lauge gibt es eine purpurrote Farbenreaktion.

Taurin, Aminoathylsulfonsiure (S. oben), C,H,NSO;, kommt in
freiem Zustand in den Muskeln von Mollusken und im Blute des Hais,
ferner, an Cholalsiuren gebunden, in der Galle (S. 152) vor.
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b) Diaminosauren.

Wie die Monoaminosauren, haben auch die Diaminosiuren sowohl
den Charakter einer Sdure als auch den einer Base; jedoch ist ihr
basischer Charakter vermoge der zwei NH,-Gruppen, die sie enthalten,
mehr ausgeprigt. Mit Gold- und Platinsalzen bilden sie Doppelsalze ;
aus ihren Lésungen sind sie durch Phosphorwolfram- und Phosphor-
molybdansiure fillbar. Aus dem Hydrolysenprodukte der Proteine
werden zwei Diaminoséuren (Arginin und Lysin) im Vereine mit einer
dritten, heterocyclischen Aminosiure (Histidin) in einer Fraktion
gewonnen; diese drei, 6 Kohlenstoffatome enthaltende Aminosiuren
wurden zur Zeit, als ihre Konstitution noch nicht bekannt war, Hexon-
basen genannt. Am meisten ist von ihnen in den Protaminen und
Histonen enthalten.

Tritt aus den Diaminosduren ein Molekiill Kohlensiure aus, so
bleiben sog. Diamine (S.21, 79) zuriick, welche, ehe ihre Abstammung
bekannt war, als Leichenalkaloide bezeichnet wurden.

d-Arginin, Guanidin-a-Aminovaleriansiure, C¢H,,N,0,, wurde zu-
allererst in keimenden Samen nachgewiesen, spaterhin auch in® Pro-
_NH,
CNH
\N—(‘JH2
P} (CH,),
HNH,

éOOH
Arginin

teinen, namentlich in Protaminen und Histonen; derzeit ist kein
Protein bekannt, in dem es nicht wenigstens in geringer Menge nach-
zuweisen ware. Hs ist in Wasser leicht, in Alkohol nicht 16slich. Seine
Losungen sind rechts-aktiv. Mit Kaliumpermanganat oxydiert liefert
es Guanidin. Wird racemisches, inaktives Arginin mit Leberbrei
bei 37° C digeriert, so erfolgt durch ein in der Leber befindliches
Enzym, welches Arginase genannt wird, eine Spaltung des d,l-Arginin,
wobei die d-Modifikation unter Wasseraufnahme in Harnstoff und
Ornithin zerfillt, die 1-Modifikation aber unverindert zuriickbleibt.
Auch mit Barytwasser behandelt, erleidet das d-Arginin dieselbe
Spaltung.

d-Ornithin, a-é-Diaminovaleriansiure, C;H;,N,0,, kommt unter den
Hydrolysenprodukten der Proteine nicht vor und entsteht bloB sekundir

CH,NH,
|

(CHy),
HNH,

(JJOOH
Ornithin
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aus dem Arginin. Wird es mit Natronlauge und Benzoylchlorid ge-
schiittelt, so paart es sich zu Dibenzoylornithin (S. unten).

Benzoesiure, die einem Huhn per os gegeben wird, paart sich mit
Ornithin zu Dibenzoylornithin. welches auch Ornithursdure genannt
und im Harn entleert wird.

Wird das Ornithin trocken erhitzt, oder unter AusschluB von
Sauerstoff der Einwirkung von Faulnisbakterien ausgesetzt, so geht

es durch Abspaltung eines CO,-Molekiils in Putrescin (Tetramethylen-
diamin) tber.

CH,NH, CH,NH,
i ‘

(CH,), , (CHy),

! = CO,

(‘HNH, CH,NH,
I
|

COO H
Ornithin Putrescin

Lysin. a-e-Diaminocapronsiure, C¢H,,N,0,, wurde hauptsiichlich
in Protaminen nachgewiesen; es ist nicht krystallisierbar, 16st sich
leicht in Wasser Wird es mit Benzoylchlorid und Natronlauge

CH,NH, CH,NH,
|
(CHy), - (CH,),
| = CO, + |
CHNH, CH,NH,
COOH
Lysin Cadavermn

geschuttelt, so erhilt man Dibenzoyllysin, die sog. Lysursaure.
Durch Fidulnis bei AusschluB8 von Sauerstoff wird das Lysin unter

Abspaltung eines CO,-Molekiils in Cadaverin (Pentamethylendiamin)
verwandelt.

2. Aromatische und heterocyclische Aminosauren.

Es sind dies Verbindungen, die aus einem aromatischen oder
heterocyclischen Kern und aus einer, durch eine Aminosiure
gebildete Seitenkette bestehen. Es ist sehr bemerkenswert, daf}
in vier von den fiinf nachfolgend anzufithrenden Verbindungen

die Seitenkette jedesmal durch die a-Aminopropionsiure gebildet
wird.

I-Phenylalanin, Phenyl-a-aminopropionsaure, CyH;;NO,, ist in
kaltem Wasser schwer, in warmem leicht l6slich. Optische Aktivitiat:



80 Die Proteine.

[alp = —35,1°; durch Fiulnis wird es in Phenylessigsiure ver-
wandelt.

N\
Pals

|
COOH

Phenylalanin

1-Tyrosin, p-Oxyphenyl-a-aminopropionssure, CyH;;NO;, findet
sich in groBen Mengen in altem Kise; in Alkalien und Sauren 1ost es

OH
c
RN
HC CH

sich leicht, schwerer im Wasser, daher fallt es auch bei der Spaltung
der Proteine in der Regel als erstes aus. In chemisch reinem Zustande
bildet es seidenglinzende Nadeln, in unreinem Zustande dem Leucin
ahnliche Kiigelchen. In salzsaurer Losung ist [a]p = —13°.

Sein Nachweis erfolgt

1. nach Piria; wird Tyrosin in konzentrierter Schwefelsiure
unter Erwirmen gelost, die Losung nach dem Erkalten mit Wasser
verdiinnt, mit kohlensaurem Barium neutralisiert, filtriert und das
Filtrat mit Eisenchlorid versetzt, so entsteht eine violette Faiban-
reaktion,

2. nach Deniges; es wird 1 Teil Formalin mit 45 Teilen Wasser
und 55 Teilen konzentrierter Schwefelsiure versetzt; wird festes oder
gelostes Tyrosin mit diesem Gemenge erhitzt, so erhalt man eine griine
Farbenreaktion.

3. Mit Millonschem Reagens (S. 91) gibt Tyrosin eine rote
Farbenreaktion.

1-Prolin, a-Pyrrolidincarbonsiure, C;H,NO,, krystallisiert in
flachen Nadeln, ist in Wasser und Alkohol leicht 16slich. Optische
Aktivitat: [a]p = — 77,4°. — Es ist in vielen Proteinarten, wie Casein,
Leim etc. enthalten. — Auf seine Zugehorigkeit zu den a-Aminoséduren
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war bereits daraus zu schlielen, daf} es in den Spaltungsprodukton der
Proteine zu finden ist und vollends ist dies erwiesen worden, als die

COOH
é)HNHg H,C—CH, H,C——CH,
. L H
CH, oder anders H,C C\ = H,0 4+ H,C C
| gezeichnet | | NCOOH \N" \COOH
CH, OH N—H H
| |
CH,O0H H
- Amino-Jd-oxyvaleriansiure Prolin

Darstellung des Prolins aus der a-Amino-d-oxyvaleriansiure durch Er-
hitzen mit Salzsiure gelungen war; die Umsetzung, die hierbei statt-
findet, bestcht in dem Austritt cines Molekiils Wasser und in ciner
ringformigen SchlieBung der Kohlenstoffkette.

Oxyprolin, Oxypyrrolidincarbonsiure, C,H,NO,, ist ebenfalls in
vielen Proteinarten cnthalten.

Oxyprolin

I-Tryptophan, Indol-g-aminopropionsiure, Cy,H;,N,0, (frither falsch-
lich als Skatolaminoessigsiure angesehen). Es wird aus Proteinen in
besonders groBen Mengen bei der Trypsinverdauung und Faulnis der-

H
C
HC/ \C—c m-(l:H,
|
H(‘} ('3 (@H (l}HNH3
No \y
H H COOH
Tryptophan

selben crhalten; es ist in kaltem Wasser schwer, in warmem leichter
.. n
16slich. In rein wiBriger Losung ist [a]p = — 30°, in 5 Lauge ge-

168t + 6,3°. Durch Faulnisbakterien wird es bei Ausschluff von Sauer-
stoff in Indolpropionsiure, bei Anwesenheit von Sauerstoff in Indol-
essigsiure verwandelt. (Diese beiden Verbindungen wurden frither
falschlich als Skatolessigsiure und Skatolcarbonsiure angesehen.)
Erhitzt, verwandelt sich das Tryptophan in Indol und Skatol. —
Im Darm wird vom Tryptophan, welches aus dem faulenden Kiweil
entsteht,* die aus Alanin bestehende Seitenkette abgespalten und
Indoxyl bleibt zuriick; dieses wird resorbiert und in der Leber an

Hari, Physiologische Chemie, 6



82 Die Proteine.

Schwefelsiure oder Glucuronsiure gebunden (S. 63) und als Ather-
schwefelsiure, resp. als dessen Salz, im Harn entleert.

Nachweis. 1. Eine Losung, die freies Tryptophan enthilt, gibt
mit Chlor- oder Bromwasser eine violettrote Farbenreaktion.

2. Wird ein Fichtenspan in Salzsiure getrinkt, dann abgewaschen
und in eine konzentrierte Losung von Tryptophan getaucht, so nimmt
er getrocknet eine purpurrote Fiarbung an (Pyrrolreaktion).

3. Wird unter eine Losung von Tryptophan konzentrierte Schwefel-
sdure geschichtet und dann Glyoxylsidure (S. 92) hinzugefiigt, so ent-
steht an der Beriihrungsstelle der beiden Fliissigkeiten eine violette
Farbenreaktion, die sich beim Umschiitteln der ganzen Flissigkeit
mitteilt.

Darstellung. 100 g Casein werden in 1 I Wasser suspendiert
und nach Zusatz von wenig Ammoniak, 10 g Pankreatin und Toluol
eine Woche stehen gelassen. Nach Ablauf dieser Zeit wird die ganze
Flussigkeit aufgekocht und filtriert ; das Filtrat wird mit soviel Schwefel-
siure versetzt, dall seine Konzentration 5°/; betrage, dann mit einer
10°/yigen Losung von Mercurisulfat in 5°/jiger Schwefelsiure gefallt,
der Niederschlag in Wasser suspendiert, mit Schwefelwasserstoff zer-
setzt und filtriert. Das Filtrat wird mit obiger Quecksilberlosung bis
zur beginnenden Triibung versetzt, worauf zunichst die Ausscheidung
des Cystins erfolgt; von diesem wird abfiltriert, aus dem Filtrat die
Schwefelsiure mit Baryt entfernt und das neuerliche Filtrat bei 400 C
am Wasserbad eingeengt, worauf das Tryptophan krystallinisch
ausfillt.

1-Histidin, a-Amino-g-imidazolpropionsiure, CoH,N;0,; es ist in
relativ groflen Mcngen aus dem Globin zu erhalten. In Wasser ist es

H
HC—N
NeH
b/
|
CH,
éHNH,

OOH

Histidin
leicht, in Alkohol schwer lgslich ; in wiBriger Losung ist [a]p = — 39,79,
in salzsaurer Losung ist es rechts-aktiv. — Charakteristisch fiir das
Histidin ist die Diazoreaktion (S. 92). Nach manchen Autoren soll

auch der positive Ausfall der Ehrlichschen Diazoreaktion in manchen
Harnen (S. 197) von Histidin bedingt sein.

B. Aminosiiuren im Proteinmolekiil.

Daf} es tatsiichlich die Aminossuren sind, aus welchen die Proteine
sich aufbauen, folgt
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1. daraus, daB unter den Zersetzungsprodukten der Proteine,
namentlich der hydrolytischen, Aminosiduren in groflen Mengen ent-
halten sind.

Die hydrolytische Spaltung der Proteine geschieht auf verschicdene
Weise: durch iiberhitzten Wasserdampf, durch Faulnis, durch sog
proteolytische Enzyme und endlich am erfolgreichsten durch
Mineralsduren.

Dic Siurehydrolyse erfolgt je nach Bedarf (s. unten) mit rauchen-
der Salzsiure vom spez. Gew. 1,19, oder mit 25°/jiger Schwefelsaure
durch Erwiarmen am Wasserbad bis zur erfolgten Losung des Proteins:
nun wird die Flissigkeit so lange gekocht, bis eine kleine Probo der-
selben keine Biuretreaktion mehr gibt, d. h. die Hydrolyse beendet
ist. Mit Salzsiure ist dies nach 6 Stunden, mit Schwefelsaure nach
16 Stunden der Fall.

Aus dem Hydrolysat wird ein Teil der Aminosiuren (Glutamin-
sivure, Cystin, Tyrosin und Tryptophan) mittels Verfahren, dic bereits
lange bekannt sind, isoliert. Dic Isolierung der iibrigen Aminosauren
hingegen bereitete grofie Schwierigkeiten, indem es sich um Verbmn-
dungen handelt, welche in ihren Eigenschaften vielfach ahnlich sind
und sich in ihrer Loslichkeit gegenseitig beeinflussen, demzufolge schwer
zum Krystallisieren zu bringen sind.

Endlich sind sie auch auf Grund ihres optischen Verhaltens nur
schwer zu erkennen resp. zu unterscheiden, weil sie leicht zu racemischen
Verbindungen zusammentreten, wodurch Gemische von optisch aktiven
und inaktiven Modifikationen entstehen.

Die Isolierung dieser Aminosduren wird durch Emil Fischers
Esterverfahren auBlerordentlich erleichtert; es besteht darin, dall
die sonst voneinander nicht zu trennenden Aminosauren in
ihre Athylester umgewandelt und diese durch fraktionierte
Destillation voneinander getrennt werden.

Selbstredend wird das Esterverfahren auf die vorangehend ge-
nannten Aminosiuren (Glutaminsiure, Cystin, Tyrosin, Tryptophan).
die auf einem anderen Wege einfacher isoliert werden kénnen, nicht an-
gewendet.

] DieIsolierung der Bausteine eines Proteins nach der hydrolytischen
Spaltung desselben geschieht folgendermafen:

a) Ein Teil des Salzsdurehydrolysates wird eingeengt und nach Sittigung
mit Salzsduregas kalt gestellt; aus der Fliissigkeit fallt das Chlorhydrat der
Glutaminsdure krystallinisch aus.

b) Ein anderer Teil des Salzsiure-Hydrolysats wird mit 33 %/,iger Natron-
lauge bis zur schwach sauren Reaktion neutralisiert und stehen gelassen. Die
ausgeschiedene, aus Tyrosin und Cystin bestehende Krystallmasse wird in 10°/,-
igem Ammoniak gelost und die Flissigkeit mit Eisessig neutralisiert, worauf das
Cystin krystallinisch ausfillt.

¢) Eine zweite Portion des Proteins wird mit Schwefelsiure hydrolysiert, die
Schwefelsaure mit Baryt entfernt und das Filtrat eingeengt, worauf Tyrosin
krystallinisch ausféllt.

d) Zur Isolierung des Tryptophans kann Protein, das mit Sdure hydro-
lysiert ist, nicht verwendet werden, weil das Tryptophan durch die Sdure zer-
setzt wird; es wird nach dem (8. 82) erwihntea Verfahren aus dem durch Trypsin-
verdauung abgebauten Protein erhalten.

6*
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e) Die Isolierung der Hexonbasen (Lysin, Arginin und Histidin) erfolgt
am einfachsten durch Fillen des Hydrolysats mit Phosphorwolframsaure.

f) Zur Gewinnung der iibrigen, bloB durch das Esterverfahren isolierbaren
Aminosiuren wird eine groBere Menge des Proteins mit Salzsdure hydrolysiert,
das Hydrolysat filtriert und das Filtrat bei einem Druck von 15 mm Hg am
Wasserbad von 40° C zu Sirupdicke eingeengt, mit absolutem Alkohol versetzt
und mit trockenem Salzsiuregas geséttigt. Die Flussigkeit wird nun bei einem
Druck von 10 mm Hg am Wasserbad von 40° C auf 2/, seines Volumen eingeengt,
in Eis gekiihlt und mit einem Krystillchen von Glykokoll- Athylester-Chlorhydrat
geimpft, worauf die Krystallisation alsbald begiunt.

Die Mutterlauge wird zu Sirupdicke eingeengt, mit Ather versetzt und die
Esterchlorhydrate mit Natronlauge und Kaliumcarbonat zersetzt. Die in Frei-
heit gesetzten Ester losen sich im Ather und werden nach Abtreiben desselben
einer fraktionierten Destillation unterworfen. In der Regel geniigt es, vier
Fraktionen gesondert aufzufangen:

Fraktion I: bei einem Druck von 12 mm Hg und einer Temperatur des
Wasserbades bis 60° C;

» II: bei einem Druck von 12 mm Hg und einer Temperatur des
Wasserbades bis 100° C;
' III: bei einem Druck von 0,1—0,5 mm Hg und einer Temperatur

des Wasserbades bis 100° C;
. IV: bei einem Druck von 0,1 —0,5 mm Hg und einer Temperatur
des Olbades bis 170° C.

Fraktion I enthalt Ester des Alanin und des noch zuriickgebliebenen
Glykokolls; Fraktion IT und III enthalten solche des Alanin, Valin, Leucin
und Isoleucin; Fraktion IV enthilt Ester des Serin, Phenylalanin und der
etwa zuruckgebliebenen Glutaminsdure. Innerhalb der einzelnen Fraktionen
erfolgt die Isolierung der Aminosiuren auf Grund ihrer spezifischen Reaktionen.

AuBer den genannten Estern sind in den Fraktionen I—III auch die des
Prolin enthalten, welches von den iibrigen Aminosiuren auf Grund seiner Alkohol-
loslichkeit getrennt werden kann. Zu diesem Behufe wird das Gemisch der
Ester 6—8 Stunden mit Wasser gekocht, wodurch die Aminosiuren in Freiheit
gesetzt werden; wenn nun die wafrige Losung eingedampft und der Ruckstand
mit Alkohol extrahiert wird, so geht das Prolin in Losung, wiahrend die ubrigen
Aminosiuren zuriickbleiben.

Die Tatsache, daf mittels Saurehydrolyse der Proteine Amino-
sauren erhalten werden konnen, beweist an sich noch nicht, dal das
Proteinmolekill die Aminosiuren auch tatsichlich vorgebildet ent-
halt; denn es wire ja auch méglich, daf} es aus chemischen Verbindungen
von ganz anderer, bisher unbekannter Struktur besteht, welche durch
dio tief eingreifende Behandlung mit der Siure in Aminosiuren um-
gewandelt werden. Mit grofer Wahrscheinlichkeit geht jedoch der
Aufbau der Proteine aus Aminoséduren daraus hervor, daf§ wir im grofien
und ganzen immer dieselben Aminosiuren erhalten, gleichviel, ob die
Hydrolyse durch heiBe Mineralsiuren oder durch heile Lauge, oder
aber durch proteolytische Enzyme bei Korpertemperatur vorgenommen
wird.

2. DaB die Proteine Aminosiuren als Bausteine enthalten, geht aus
Versuchen Emil Fischers und seiner Schiiler hervor, in welchen es
gelungen ist, durch Aneinanderketten einer gréfieren Anzahl von
Aminosturen neue Verbindungen zu erhalten, die in ihren Eigenschaften
in s0 mancher Hinsicht an Proteine, richtiger deren Pepsin-Salz-
sdure-Verdauungsprodukte, die Peptone (Albumosen) erinnern und
daher auch als Peptide bezeichnet werden, und zwar je nach der
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Anzahl der in ihnen enthaltenen Aminosduren als Di-, Tri-, resp.
Polypeptide.

Die Synthese der Peptide erfolgt, nach einem &lteren Ver-
fahren, aus dem Athylester der betreffenden Aminosiure, der leicht
in das Anhydrid tibergeht: wird nun dieses Anhydrid mit konzentrierter

LN
N CO OCH, HN-—-CO
H/ L ]
CH, H,C + CH, CH, = H,C CH, + 2CH,
L i
_H OC—NH CH,OH
CH,0 —O0C N

TN\H
2 mol. Glykokollithylester Glykokollanhydrid

HN—LQO CH,NH,

' |
H,C—CH, - H,0 = CO—NHCH,

L l
OC—NH COOH

Glykokollanhydrid Glycylglycin

Salzsaure erhitzt, so erfolgt cine Sprengung des Ringes (an der in voran-
stehender Zeichnung mit cinem Pfeil bezeichneten Stelle), und unter
Aufnahme von 1 Molekul Wasser vollzieht sich die Umwandlung in
das Peptid.

Weit hiufiger anwendbar ist eine neuere Art der Synthese. dic n
folgendem besteht: Lafit man auf 1 Molekil einer Aminofettsaure
1 Molekiil derselben Fettsiiure einwirken, welches 1 Wasserstoffatom

CH,Cl NCH,
\ ow —  HOl + CHCI
co ¢l COOH |
(O—NHCH,
COOH
Chloracetylchlorid
CH, Cr H, N
| : = NH,(l + CH,NH,
('0—NHCH, H i
| H-N (‘O—NHCH,
COOH H/ 3
COOH
Glycylglycin

in der Alkylgruppe und das Hydroxyl in der Carboxylgruppe durch
Halogen ersetzt enthilt, so entsteht aus der Vereinigung der beiden
Molekiile ein halogensubstituiertes Doppelmolekiil der Aminosaure.
welches unter Einwirkung von Ammoniak das Halogen abgibt und da-
durch zu einem Dipeptid wird.
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Mit Hilfe dieser Verfahren wurde eine ganze Anzahl von Poly-
peptiden dargestellt, darunter sogar eines, das 18 Glieder enthalt,
und ein Molekulargewicht von 1213 hat.

Auf alle Falle ist aber die Anzahl der bisher dargestellten Poly-
peptide verschwindend gering im Verhiltnis zu der Anzahl der theore-
tisch moglichen Kombinationen, welche sich durch Variation der
Qualitéit, der Anzahl und der Reihenfolge der zu verbindenden Amino-
siuren schier ins Unendliche vermehren lassen; insbesondere wenn
noch bei je einer Aminosiure auch die Stereoisomeren in Betracht ge-
zogen werden.

Die Peptide sind in der Regel stirker optisch aktiv als die Amino-
siuren, aus denen sie sich zusammensetzen ; sie werden durch Phosphor-
wolframsiure gefillt; manche unter ihnen auch durch Ammonium-
sulfat, stehen daher diesbeziiglich den Peptonen oder Albumosen

nahe. — Durch salpetrige Saure werden sie so zersetzt, dal der Stick-
stoff sowohl der NH,-, als auch der NH-Gruppen in Freiheit gesetzt
wird (Verfahren von D. D. van Slyke, S. 73). — Werden sie in

wiBriger Losung mehrere Stunden gekocht, so zerfallen sie in die
Aminosiiuren, aus denen sie zusammengesetzt sind.

Viele Polypeptide werden durch Trypsin in ihre Bestandteile zerlegt
und gerade diese Spaltungen liefern lehrreiche Beispiele fiir den engen
Zusammenhang zwischen der inneren Struktur und dem biologischen
Verhalten einer Verbindung. So hingt z. B. die Spaltbarkeit eines
Peptides durch Trypsin unter anderem von der Reihenfolge ab, in der
die betreffenden Aminosiuren aneinander gekniipft sind: Alanylglycin
wird gespalten, das Glycylalanin nicht.

Weiterhin hingt die Spaltbarkeit auch davon ab, um welche der
Stereoisomeren der Aminosiuren es sich handelt, aus denen das Peptid
aufgebaut ist; sind nimlich im Peptid dieselben Stereoisomeren der
Aminosiuren enthalten, welche auch aus den natiirlich vorkommenden
Verbindungen (Proteinen) gewonnen werden, so 1aBt sich das Peptid
durch Trypsin spalten; enthalt es aber, wenn auch nur eine Amino-
saure, die sich optisch entgegengesetzt verhilt, wie diesclbe aus Pro-
teinen darstellbare Aminosiure, so wird es durch Trypsin nicht ge-
spalten. Sowerden z. B. d-Alanyl-d-Alanin, d-Alanyl-1-Leucin, 1-Leucy!-
d-Glutaminsaure gespalten, hingegen d-Alanyl-1-Alanin, 1-Leucyl-d-
Leucin nicht gespalten, weil 1-Alanin und d-Leucin in Proteinen nicht
vorkommen.

¢) DaB die Aminosiuren im Proteinmolekiill vorgebildet enthalten
sind, und zwar in dhnlicher Bindung wie in den Polypeptiden, geht nach
neueren Untersuchungen auch daraus hervor, dafl unter den Spaltungs-
produkten der Proteine auch Peptide gefunden wurden — ganz ahnlich
den synthetisch dargestellten — wenn die Saurehydrolyse nicht in
der Siedehitze, sondern bei Zimmertemperatur vorgenommen wurde.
Im Gegensatze zur totalen wird diese als partielle Hydrolyse be-
zeichnet.
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C. Beschreibung der tierischen Proteine.

Eine natiirliche Einteilung der Proteine ist auf Grund ihrer (unten)
angefilhriten FEigenschaften nicht recht méglich, ebensowenig auf
Grund unserer im Laufe der letzten Jahre erworbenen Kenntnisse iiber
ihre Bausteine und deren quant.tativen Verhiltnisse. Wir miissen uns
daher vorliufig bei der Einteilung der Proteine teils an ziemlich un-
wesentliche Eigenschaften, wie Loslichkeit, Fallbarkeit halten, toils
an den Umstand, ob aus dem Gesamtmolekiil gewisse kleinere Molekile
abzuspalten sind oder nicht, teils an ihr Vorkommen in verschiedenen
Gewcben. Endlich gehoren auch gewisse Verbindungen hicrher, die
aus der Umwandlung von Proteinen hervorgehen, denen jedoch ge-
wisse Charaktere der Proteine noch innewohnen.

Wir unterscheiden im wesentlichen, nach Hammarsten, folgende
Gruppen der Proteine:

Finfache EiweiBkorper.

a) Albumine.

b) Globuline.

¢) Phosphorglobuline (frither als Nucleoalbumine bezcich-
net), d. h. phosphorhaltige einfache Eiweilkorper.

d) Koagulierte Eiweilkorper.

e) Histone.

f) Protamine.

Umwandlungsprodukte von Eiweikérpern.

a) Albuminate.
b) Albumosen.
¢) Peptone.

Zusammengesetzte Eiweilkorper (Proteide).

a) Hamoglobin.
b) Glykoproteide.
¢) Nucleoproteide.

Albuminoide.
a) Keratin.
b) Elastin.
¢) Collagen.
d) Reticulin.
e) Skeletine.

Es ist moglich, daB eine weitere Vervollkommnung und quantitative Aus-
bildung der Isolierungsverfahren der an dem Aufbau der Proteine beteiligten
Aminosauren eine rationelle und naturlichere Einteilung der Proteine ermog-
lichen wird, und zwar eben auf Grund der in ihnen enthaltenen Aminosauren.
Vorlautig jedoch darf nicht ubersehen werden, daB ein groBer Teil der (S. 83)
geschilderten Verfahren durchaus nicht als quantitativ angesehen werden kann,
und daB speziell die Bestimmung der Monoaminosiuren als kaum annahernd
genau bezeichnet werden muf.
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Es haben jedoch bereits diese unzureichenden Verfahren grofle Verschieden-
heiten und eine grofe Mannigfaltigkeit in dem Aminosdurengehalt der ver-
schiedenen Proteine erscheinen lassen; so fillt besonders das Fehlen des Glyko-
kolls im Serumalbumin und im Casein auf; ferner das Fehlen des Tyrosins im
Leim ; andererseits die groBe Menge des Cystins im Keratin, des Arginins im Fibrin,
des Glykokolls im Fibroin.

Nachfolgende, auszugsweise mitgeteilte Zusammenstellung von Abder-
halden und Kossel zeigt den Aminosauregehalt einiger Proteine tierischer
Herkunft:

— | |
Slala|ls |8 |= 2 loala
S1218]8 582 8|2 45|ds
] < =] B | Q& = e el B g
> | e | & | & |ES ] B L | BRIES
5 M < A H H|O
% | %% | %|%|% | %]|%|%]| %
Krystallisiertes Serum- ‘ 1 ' ] |
albumin . . . . . . 0 ' 27120525 —|35| 21| Lo — | —
Krystallisiertes Ovalbu- ! i 1‘ |
mn . ... ... 0 | 811 7.1} 03| 21 4,4\ 1,51 22 — [ 1,0
Sorumglobulin | 0 1 | 36| 22(187) 07| = | 88| 25| 28l — |~
Kuhmilchcasein . . . . 0| 09105 — | 48| 3,6| 45} 3,1 1,5 —
Fibrin . . . .. ... 30| 36|150 — |300| 2,5 3,5\ 36| — | —
Keratin aus Rofhaar . | 47 15| 71| 7,00 44| 6 | 32| 34| — | —
Elastin. . . . . . .. 257 6,624 — | 03] 39| 03} 1,7, 0 | —
Leim . . ... ... 165 08| 21 — | 93| 04| 0 | 5201 0
Scidenfibroin . . . . . 36,0[21,0| 1,5! — | 4,0 1,511 105! — | — } —

Auf Grund des Gehaltes an Diaminosduren, das sich weit genauer bestimmen
li3t, hat man die Proteine wic felgt eingeteilt:

Proteine mit einem Diaminosauregehalt von ca. 80°9/,: Protamine,
. ' " - 5 9 20—30°/,: Histone,
' » . » » 9 10—159%,: z. B.Albumine,
Globuline,
R » s . von weniger als 109/,: Albuminoide.

I. Einfache EiweiBkorper.

Die einfachen Eiweifkérper sind nie fehlende Bestandteile der
tierischen Zellen, die mit wenigen Ausnahmen in alle Sekrete uber-
gchen konnen; ihre mittlere Zusammensetzung ist nach Hammarsten:

C 50,6—54,5 9/,
H 6,5— 7,39,
N 15,0—17,6 9/,
S 0,3— 2,29/,
0 21.5—23,59/,
P in manchen einfachen EiweiBkorpern.

Eigenschaften.

Dic einfachen Eiweilkorper sind in der Regel nur schwer rein
darzustellen, aschenfrei schon gar nicht; es ist auch méglich, daB ein
Salzgehalt in der Hohe von 0,2—0,5°/, zum EiweiBmolekiil gehort.
Aus dem Schwefelgehalt berechnet, betrigt das Molekiilgewicht des
Nerumalbumin gegen 1700, das des Globulins mindestens 2300. — Die
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einfachen Eiweikorper sind geschmack- und geruchlose amorphe
Korper; einige von ihnen kénnen auch krystallisiert erhalten werden;
so von den Albuminen das Serumalbumin, das Ovalbumin und das
Lactalbumin; von den Globulinen namentlich solche pflanzlichen Ur-
sprunges, wie z. B. das aus Hanfsamen darstellbare Edestin.

Doch ist zu bemerken, daf} es sehr schwer hilt, resp. unméglich
ist, krystallisiertes Eiweifl ganz rein, namentlich aschenfrei zu cr-
halten.

Die einfachen Eiweikorper sind in Wasser 16slich, und zwar teils
sogar in reinem destillierten Wasser, teile jedoch blol in Gegenwart
von Sauren, oder Basen, oder Salzen.

Die Losungen sind keine echten, sondern kolloidale T.osungen,
und zwar gehoren sie zur Gruppe der sog. Emulsions- oder hydro-
philen Kolloide, in denen — im Gegensatz zu den Suspensions- oder
hydrophoben Kolloiden — die dispergierten Teilchen cine nahere
Bezichung zum Dispersionsmittel, dem Wasser, haben, etwa im Sinne

einer Hydratbildung, wie dies auch fiir Tonen vielfach angenommen
wird.

Als kolloidale Losungen sind die EiweiBlosungen durch folgende
Eigenschaften ausgezeichnet:

a) Ihr osmotischer Druck, daher auch ihre Gefrierpunkts
erniedrigung ist minimal oder gleich Null, entsprechend dem Umstand.
daB infolge der auBergewohnlichen Gréfle der Eiweilmolekule dic
molekulare Konzentration sogar in stark konzentrierten Eiweifi-
I6sungen einc sehr geringe ist;

b) sic sind kaum oder gar nicht diffusionsfihig und gehen
nicht durch tierische Membranen ete.;

¢) mittels sehr kleinporiger Filter, sog. Ultrafilter, lassen =ich
die dispergierten Eiweifiteilchen sowohl vom dispergierenden Wasser.

als auch EiweiBteilchen von verschiedener Teilchengréfe voneinander
trennen:

d) in Berithrung mit feinverteilten festen Koérpern, wic Kaoln.
Tierkohle etc., zeigen sie in hervorragendem Grade die Erscheinung
der Adsorption: cs wird die Konzentration der Losung an den
Grenzflichen stark erhoht, zuweilen so stark, daB der geldste Eiwoil3-
korper vom Losungsmittel getrennt, also vollstindig gefallt wird,
z. B. EnteiweiBung des Serum durch Kaolin;

e) als amphotere Elektrolyte (S. 70) wandern die Eiwcilteilchen
mit dem elektrischen Strome, zeigen also die Erscheinung der Kata-
phorese, und zwar wandern sie in saurer Losung zur Kathode, in alkali-
scher Losung zur Anode. Diese Erscheinung 1aBt sich wie folgt er-
kliaren: versetzt man eine EiweiBlosung mit Saure, so wird dadurch
die Dissoziation der H-Ionen der Eiweiimolekiile zuriickgedrangt,
was aber — zur Herstellung des Gleichgewichtes — zu einor erhdhten
Abspaltung von OH-Ionen fithrt. Da nun die OH-Ionen negative
Ladungen haben, muB das restierende EiweiB-Ion sich positiv laden,
und als positives Ion zur Kathode wandern. Dieser Vorgang kann durch
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folgende Gleichung illustriert werden: H.Alb. OH = H .Alb+ 4 OH~.
Das Umgekehrte tritt natiirlich ein, wenn die Eiweifll6sung mit Lauge
versetzt wird, entsprechend der Gleichung: H.Alb.OH = AlbOH~—
+ H*. Zwischen besiden extremen Fillen, einer ausgesprochen sauren,
resp. alkalischen Reaktion der Eiweifllosung 148t sich eine bestimmte
H-Ionen-Konzentration finden, bei der dic Wanderung der Eiweif3-
Ionen stille steht. In diesen Fall ist die Anzahl der positiv und negativ
geladenen BiweiB-Ionen die gleiche und diese H-Tonen-Konzentration
wird als isoelektrischer Punkt bezeichnet.

Fallbarkeit.

Aus ihren Losungen werden Eiwcikérper gefallt:

a) durch konzentrierte Losungen von Neutralsalzen (Magnesium-,
Ammonium-, Zink-, Natriumsulfat, Natriumchlorid);

B) durch Alkohol:

y) durch verdinnte Losungen von Schwermetallsalzen (Mercuri-
chlorid, Bleiacetat, Kupfersulfat) von geringer Konzentration;

0) durch Erhitzen = Hitzckoagulation. Die verschicdenen Eiwe:f3-
arten werden bei verschiedenen Temperaturen koaguliert; doch hingt
diese Temperatur aullerdem ncch von dem Gehalt der Losung an
Eiweill sowohl als auch an Salzen ab. Forner ist zur Hitzckoagulation
auch eine gewisse Konzentration von Wasserstoff-Ionen erforderlich,
und zwar wurde die optimale Konzentration boi verschiedenen Eiweif3 -
arten verschieden stark (von 6,0 x 10~10 bis 0,31 x 10-5) gefunden.
Es wurde interessanterweise festgestellt, daf} diese optimale Konzen-
tration fir die meisten EiweiBarten mit derjenigen identisch ist, boi
der die Zahl der positiv und negativ geladenen Eiweif3-Ionen die gleiche.
wenn also der isoelektrische Punkt (s. oben) erreicht ist;

¢) durchsog. Alkaloidreagenzien, wie Phosphorwolfram-, Phosphor-
molybdanséure, Kaliumquecksilberjodid, Kaliumwismutjodid etc.;

) durch Trichloressigsdure.

In den Fillen o und f stellt die Fallung einen reversiblen Vorgang
dar; d. h. das durch Neutralsalze und Alkohol gefillte Eiweil ist im
Wasser wieder 16slich; in allen anderen Fillen ist der Vorgang irre-
versibel: das gefallte Eiweill ist wasserunloslich. Jedoch wird auch
das durch Alkohol gefallte Eiweifl unloslich, wenn es langere Zeit unter
Alkohol aufbewahrt wird. Eiweif3, welches noch im Besitze aller seiner
urspriinglichen Eigenschaften, darunter auch seiner Léslichkeit sich
befindet, wird als natives Eiweifl, hingegen irreversibel gefilltes
oder mit Saure, Lauge etc. behandeltes Eiweil, das seine urspriing-
lichen Eigenschaften teilweise verloren hat, als denaturiertes Ei-
weill bezeichnet.

Nachweis.

Der Nachweis der EiweiBkorper erfolgt durch Farbon- und Pri-
zipitationsreaktionen, welche, wiewohl sie vielfach auch anderen Pro-
teinen eigentiimlich sind, an dieser Stelle erdrtert werden, weil sie bei
den einfachen EiweiBkorpern am charakteristischesten ausfallen, wih-
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rend bei manchen ibrigen Proteinen bald die eine, bald die andere
Reaktion negativ ausfallen kann.

1. Farbenreaktionen.

a) Biuretreaktion. Diese Reaktion ist solchen Verbindungon
eigentiimlich, in denen die Gruppen CONH,, CH,NH, etc. zu zweif
in einer ganz bostimmten Bindungsart enthalten sind, wie z. B. im
Biuret (S. 208), wonach auch die Reaktion benannt ist; die Reaktion
wird auch gegeben von zahlreichen Sdureamiden, von héheren Eiweil-
spaltprodukten und endlich von allen gelésten Proteinen. Doch ist
zu bemerken, dafl unter den Trypsinverdauungsprodukten der Eiweil3-
korper eine ganze Reihe von relativ hochmolekularen und aus zahl-
roichen Aminosiduren aufgebauten Verbindungen angotroffen werden
wolche die Biuretprobe nicht geben, daher als abiurete Verbindungen
bozeichnet werden; wahrend umgekehrt, relativ einfach zusammen-
gesetzte Poptide, ja einzelne Aminosauren, wie das Histidin, die Reak-
tion geben.

Zur Ausfithrung der Biuretprobe wird die zu untersuchende Losung
mit Kali- oder Natronlauge stark alkalisch gemacht und nun tropfen-
weise mit einer verdiinnten Lésung von stark verdimntem Kupfer-
sulfat versetzt; der Niederschlag von Cuprihydroxyd 16st sich in An-
wesenheit von Eiwei beim Umschiitteln der Flissigkeit mit violett
blauer-violettroter Farbe.

Die Gegenwart von Ammoniumsalzen wirkt stérend auf dic
Reaktion.

b) Xanthoproteinreaktion. Durch konzentrierte Salpeter-
sdure wird sowohl geldstes, als auch koaguliertes Eiweill bereits in der
Kailte, besonders aber in der Warme gelb gefarbt; durch Zusatz von
Ammoniak geht das Gelb in Orange iiber. Diese Reaktion wird durch
den Phenyl-Alanin-, Tyrosin- und Tryptophankern des Eiweifl be-
dingt.

¢) Millonsches Reagens erzeugt in einer Losung von Eiweif einc
weife Fallung; in der Warme farbt sich die Flussigkeit und ebenso
auch der Niederschlag rosenrot bis dunkelrot. Dic Reaktion wird
durch den Tyrosinkern des Eiweill bedingt; sie fallt auch am koagu-
lierten Eiwei3 positiv aus.

Das Reagens wird bereitet durch Auflésen von 1 Gewichtsteil Quecksilber
in 2 Gewichtsteilen Salpetersiure vom spez. Gew. 1,42 in der Wiarme; sodann
wird die Losung mit der doppelten Menge Wasser verdiinnt und nach halb-
tégigem Stehen filtriert.

d) Adamkieviczsche Probe. An festem Eiweil wird sie so
ausgefithrt, daf dieses in Eisessig gelost, die Losung mit konzentricrtor
Schwetelsaure vorsetzt und dann erwarmt wird Handell es sich um
eine EiweiBlosung, so werden cinige Kubikzentimeter derselben mit
einem Gemenge erwarmt, welches aus 1 Volum konzentrierter Schwefel-
sédure und 2 Volumina Eisessig bosteht. In beiden Fallen erhialt man
eine violettrote Fiarbung. Diese Reaktion wird durch das im Protein-
molekul enthaltene, an andere Aminosiduren gekettete Tryptophan
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bedingt; hingegen ist die (S. 82) erwdhnte Chlor- und Bromreaktion
nur dem freien Tryptophan eigentiimlich.

e) Nach Hopkins und Cole ist in der Adamkiewiczschen
Reaktion nicht der Kisessig das wirksame Prinzip, sondern die
Glyoxylsiure, CH- (OH),- COOH oder COH- COOH -+ H,0, dieder Essig-
saure als Verunreinigung beigemischt ist; daher ist es zweckmiBiger,
die Reaktion mit einer Losung von Glyoxylsiure anzustellen.

Glyoxylsdure ist eine in Wasser leicht losliche, schwer krystallisierbare Ver-
bindung. Das Glyoxylreagens wird dargestellt aus 1 1 einer konzentrierten
Losung von Oxalsiure und 60 g Natriumamalgam; nachdem die Entwicklung
von Wasserstoff aufgehort hat, wird die Fliissigkeit vom Quecksilber abgegossen
und mit dem dreifachen Volumen Wasser verdiinnt.

Die zu untersuchende Losung wird mit einer geringen Menge
der verdiinnten Losung von Glyoxylsiure versetzt und konzentrierte
Schwefelsiure unterschichtet, worauf im Falle der Anwesenheit von
Eiweil an der Grenzfliche zwischen beiden Fliissigkeiten eine violett-
rote Farbung eintritt.

f) Liebermannsche Probe. Wird festes Eiweill mit konzentricrter
Salzsdure gekocht, so entsteht eine Violettfirbung, die durch den
Tryptophankern bedingt ist.

g) Reaktion nach Neubauer und Rohde. Wird eine Eiweil3-
16sung mit 5—10 Tropfen einer 5 °/,igen schwach-schwefelsauren Losung
von p-Dimethyl-amino-benzaldehyd und unter Umschiitteln vorsichtig
mit konzentrierter Schwefelsiure versetzt, so entsteht eine violett-
rote Farbenreaktion, die ebenfalls durch den Tryptophankern be-
dingt ist.

h) Diazoreaktion. Die zu untersuchende Losung wird mit
Sodalésung alkalisiert und mit einigen Zentigramm Diazobenzolsulfon-
saure, in einigen Kubikzentimetern Sodalosung gelost, versetzt. Bei
Anwesenheit von Eiwei} tritt bald eine intensiv kirschrote Firbung ein,
die auf dem Histidin- und Tyrosingehalt des Eiweifimolekiils beruht.

Die Diazobenzolsulfonséure wird am besten frisch, und zwar wie folgt,
bereitet: 2 g feingepulverter Sulfanilsiure werden mit 3 ccm Wasser und 2 ccm
konzentrierter Salzsiure verrieben und unter stindiger Kiihlung in eine Losung
von 1 g Kaliumnitrit in 2—3 ccm Wasser eingetragen. Der weiBe Niederschlag
von Diazobenzolsulfonsiure wird abgesaugt und mit Wasser gewaschen.

i) Ninhydrin- richtiger Triketohydrinden -Reaktion. Durch
diese werden Eiwei3 und deren Abbauprodukte, Peptone, Polypeptide,
Aminoséuren (Albumosen sehr hiufig nicht!) in kleinsten Spuren nach-
gewiesen. Man versetzt 10 ccm der zu untersuchenden Flissigkeit
mit 0,2 ccm einer 1°/)igen Losung des Reagens, erhitzt und erhalt
durch 1 Minute im Kochen. War einer der genannten Kérper vor-
handen, so entsteht eine schone blaue Farbung. Die Reaktion ist an
die Anwesenheit solcher Korper gebunden, die wenigstens eine Carboxyl-
gruppe und mehrere NH,-Gruppen in a-Stellung haben.

2. Prazipitationsreaktionen.

a) Kochprobe (Koagulationsprobe). Da Eiwei nur in schwach-
saurer Losung koaguliert, wird die Lésung entweder noch vor dem
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Erhitzen mit 1—2 Tropfen verdiinnter Essigsiure angesiuert, oder
nach dem Erhitzen mit 10—15 Tropfen verdinnter Salpetersidure ver
setzt. Ist die Losung salzarm, so wird in derselben soviel festes Koch-
salz gelost, daf die Konzentration ca. 1%/, betrage.

b) Hellersche Probe. Unter die zu untersuchende Losung wird
vorsichtig konzentrierte Salpetersiure geschichtet, worauf an der
Trennungsfliche beider Flissigkeiten eine weile, scharf begrenzte
Schichte von gefilltem Eiweil entsteht. Ebenso wirken konzentrierte
Schwefelsiure, Salzsiure, Metaphosphorsiure (Orthophosphorsiure
nicht!).

¢) Sulfosalicylsdureprobe; 15—20 Tropfen einer 209/ igen
Loésung des Reagens erzeugen in einer Eiweiflosung eine Tritbung oder
Fallung.

d) Ferrocyankalium-Essigsidureprobe. Die zu untersuchende
Losung wird mit Essigsiure stark angesiuert und mit 10—15 Tropfen
einer 109/,igen Losung von Ferrocyankalium versetzt ; bei Anwesenheit
von Eiweifl entsteht eine Tritbung oder Fallung.

Quantitative Bestimmung.

a) Die Losung wird zunichst entsprechend verdiinnt (bei einem
zu erwartenden EiweiBgehalt von 2—3 ¢/, 2—5fach, von 5—6°/, 5- bis
10fach), mit Essigsiure sehr schwach angesiuert, mit Kochsalz bis
zu einem Gehalt von etwa 19/, versetzt, aufgekocht, durch ein vorher
sorgfiltig gewogenes Filter gegossen, der Niederschlag mit Wasser,
Alkohol, Ather gewaschen, getrocknet und samt dem Filter gewogen.

b) Aus glykogenfreien Losungen kann das Eiweil auch mittelst
Alkohol quantitativ gefillt werden; zu diesem Behufe wird die Losung
genau neutralisiert und in derselben soviel Kochsalz gelost, daB ihr
Gehalt ungefiahr 19/, betrage; dann mit soviel Alkohol versetzt, daB
1 Volumen der Fliissigkeit 0,7—0,8 Volumen Alkohol enthalte. Die
weitere Behandlung des Niederschlags erfolgt wie oben.

c) Die zu untersuchende Losung wird mit Gerbsaure gefillt und
in dem am Filter gesammelten Niederschlag eine Stickstoifbestimmung
nach Kjeldahl (S. 202) ausgefiihrt. Da der durchschnittliche Stick-

stoffgehalt des EiweiBes 169/, d. h. g—;—g Teil betragt, ist Eiweif gleich
6,25 mal Stickstoff. ’

Beschreibung der einfachen EiweiBkorper.

Albumine.

Sie sind auch in salzfreiem Wasser loslich; zu ihrer Hitzekoagu-
lation ist jedoch die Anwesenheit von Salzen nétig. Mit Kochsalz
und mit Magnesiumsultat werden sie bloB aus sauren Lésungen gefallt,
aus neutralen Losungen nicht. — Vollstindig werden sie gefallt durch

Sattigung der Losung mit Ammoniumsulfat. Ihr Schwefelgehalt be-
tragt 1,6—2,2°/,.
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Hierher gehéren:

Serumalbumin. Esist enthalten im Blutserum, in der Lymphe,
bei Nierenentziindung im Harn; koaguliert je nach der Xonzentration
der gelésten Salze zwischen 70 und 85° C. Optische Aktivitat: [alp
schwankt zwischen —47 und —61°. (S. auch 8. 114.)

Ovalbumin. Es ist leicht krystallisierbar; im Eiklar enthalten
(S. 257).

Lactalbumin; in der Milch enthalten (S. 243).

Globuline.

Sie sind in salzfreiem Wasser nicht 16slich, 1ésen sich leicht in ver-
diinnten Loésungen von Neutralsalzen, fallen jedoch bei Verdiinnung
der Losung wieder aus; sie sind auch in verdiinnter Lauge loslich,
werden aber durch Neutralisieren der Losung wieder gefallt; aus ihrer
alkalischen Losung werden sie auch durch Kohlensaure gefillt, jedoch
16st sich der Niederschlag im Uberschufl der Kohlenséure wieder. Die
Globuline werden durch Sittigung mit Magnesiumsulfat auch aus
neutralen Losungen gefillt; durch Ammoniumsulfat bereits bei Halb-
sattigung.

Die Globuline sind schwache Sauren; ihr Schwefelgehalt be-
tragt ca. 19/,

Hierher gehéren:

Serumglobuline; enthalten in Blutserum, in der Lymphe, bei
Nierenentzindung im Harn; koagulieren bei etwa 75° C. Optische
Aktivitat [a]p = —47,8°. (S. auch S. 113.)

Lactoglobulin; in geringer Menge in der Milch enthalten
(S. 243).

Thyreoglobulin; wurde aus der Schilddriise verschiedener Ticre
dargestellt; es ist jodhaltig (S. 259).

Fibrinogen; im Blutplasma in einer Menge von etwa 0,4°/,
enthalten (S. 113); ferner in der Lymphe.

Myosin und vielleicht auch das Myogen der Muskeln (S. 251).

Phosphorglobuline, frither Nucleoalbumine genannt.

Die Bezeichnung ,,Nucleoalbumine** ist unrichtig, weil diese Eiweil3-
korper vermoge ihrer Eigenschaften eher den Globulinen als den Albu-
minen zuzuzihlen sind, und weil sie mit den Nucleoproteiden (S. 101)
nur den Phosphorgehalt gemein haben. Es ist zwar richtig, daf die
Nucleoalbumine, mit Pepsinsalzsiure verdaut, einen phosphorhaltigen
Niederschlag liefern, cbenso wie die Nucleoproteide; jedoch enthilt
der durch Verdauung der Nucleoproteide entstehende Niederschlag,
das sog. Nuclein, Kohlehydrate und Purinkérper, wihrend die Nucleo-
albumine, dhnlich behandelt, das sog. Pseudonuclein liefern, welches
frei von Kohlehydraten und Purinkérpern ist.

Hierher gehoren:

Casein; in der Milch (S. 242).

Ovovitellin; im Eigelb (S. 258).
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Koagulierte Eiweilkorper.

Fibrin (S. 113), welches unter der Einwirkung des Thrombin
aus dem Fibrinogen des Blutplasma entsteht.

Koaguliertes Eiweil}, insofern die Koagulation irreversibel er-
folgt ist (S. 90); es ist in verdiinnten Sauren und Laugen, auch in
Salzlésungen unloslich. Der chemische Vorgang, welcher der Koagula-
tion zugrunde liegt, ist unbekannt. — Auch in tierischen Geweben
gibt es EiweiBkorper, welche weder in Wasser, noch in Salzlésungen,
noch aber auch in verdiinnten Siuren und Laugen loslich sind.

Histone.

Sie unterscheiden sich von den weiter oben behandelten Proteinen
durch einen weit groBeren, 20—30 9/, betragenden Gehalt an Diamino-
siuren, besonders an Arginin. Daher haben sic auch einen mehr ausge-
sprochen basischen Charakter und bilden einen Ubergang von den
oben beschriebenen Eiweifkorpern zu den noch mehr basischen Prot-
aminen. Histone wurden zu allererst aus den roten Blutkérperchen der
Gans, spiter aus den Leukozyten und Zellen der Thymus dargestellt:
dies sind die Nucleohistone. — Aus dem Sperma einzelner Fisch-
arten erhilt man die sog. Spermanucleohistone. — Als Histon
muB auch das Globin, die EiweiBkomponente des Hiimoglobin (8. 121),
angesehen werden. — In allen dicsen Verbindungen kommen die Histone
nicht frei, sondern an irgend eine komplexe organische Siure, z. B. an
Nucleinsiure, gebunden vor. — Histone und ihre Salze sind wasser-
l6slich; die Losungen sind bloB nach Zusatz von Salzen hitze-
koagulabel.

Protamine.

Sie unterscheiden sich von allen anderen Eiweikorpern durch
ihren besonders hohen Gehalt an Diaminoséuren, der 80°/, und dartiber
betragen kann; ihr Molekiil enthilt kein Cystin und ist auch sonst
schwefelfrei, daher Protamine die einzigen Proteine sind, die keinen
Schwefel enthalten. Thre Struktur isi verhiltnismiBig einfach; so
ist nachgewiesen, daB das Scombrin aus 6 Molekiilen Arginin, 1 Molekiil
Prolin und 2 Molekiilen Alanin bestehi. — Protamine wurden Lisher
bloB aus Fischsperma dargestellt, in welchem sie, an Nucleinsdure ge-
bunden cnthalten sind.

Manche Autoren nehmen an, daB jedes Proteinmolekiil einen
innersten, durch Protamine gebildeten Kern enthilt, und daf es die
Monoaminosduren seien, die, in sehr groBer Anzahl und in den ver-
schiedensten Variationen um den Protaminkern gelagert, die auBer-
ordentlich groBe Mannigfaltigkeit der Proteine bedingen.

Die Proteine 16sen sich in Wasser mit alkalischer Reaktion; ihre
Losungen sind nicht hitzekoagulabel; sie geben die Biuretreaktion
auch ohne Zusatz von Lauge: manche von ihnen geben auch die Mil-
lon sche Probe.
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II. Umwandlungsprodukte der EiweiBkorper.

Acid- und Alkalialbuminate.

Wird eine Eiweiflosung, wenn auch nur fiir kurze Zeit, der Ein-
wirkung einer stérkeren Siure oder Lauge ausgesetzt, so wird das Ei-
weill denaturiert, d. h. so umgewandelt, dal es nicht mehr, mit allen
urspriinglichen Eigenschaften versehen, wiedererhalten werden kann:
das Eiwei wird in Acidalbuminat resp. in Alkalialbuminat verwandelt.
Welche chemische Vorginge sich bei dieser Umwandlung abspielen,
wissen wir nicht; soviel ist jedoch sicher, dal durch stirkere Lauge
Stickstoff und auch Schwefel aus dem Eiweil abgespalten wird.

Das spezifische Drehungsvermégen des Umwandlungsproduktes
ist zumeist grofer als das des urspriinglichen Eiweif3es.

Acid- und Alkalialbuminate sind im Wasser unléslich ; in verdiinnten
Sauren und Laugen sind sie 16slich; wird die Saure resp. Lauge neutra-
lisiert, so fallen sie wieder aus.

Da die Lauge starker auf Eiweifl einwirkt, als die gleich starke
Saure, ist es leicht verstandlich, daB Acid- und Alkalialbuminate nicht
identische Verbindungen sind und daB Acidalbuminat durch Lauge
wohl in Alkalialbuminat umgewandelt, jedoch aus Alkalialbuminat
durch S#ure kein Acidalbuminat erhalten werden kann.

Albumosen und Peptone.

Als Albumosen (Proteosen, Propeptone) werden die Umwand-
lungsprodukte von EiweiBkérpern bezeichnet, welche zu Beginn der

Hydrolyse, insbesondere der Enzymhydrolyse entstehen. — Das
Albumosemolekiil ist kleiner, als das des entsprechenden EiweiBBkérpers,
was schon aus seiner grofleren Diffusionsfihigkeit hervorgeht. — In

ihren Eigenschaften stimmen sie mit den EiweiBkorpern teils itberein,
teils stehen sie ihnen nahe. Sie sind
a) schwefelhaltig,
b) nicht krystallisierbar,
¢) in Wasser, in verdiinnten Laugen und Ssuren fast ohne Aus-
nahme 16slich,
d) nicht hitzekoagulabel,
e) sie geben alle Farbenreaktionen der EiweiBkorper, jedoch oft
mit einer anderen Farbennuance.

Aus ihrer Losung werden sie gefillt durch
f) konzentrierte Salpetersiure, | Der Niederschlag 16st sich beim
g) Essigsiure-Ferrocyankalium, ¢ Erwarmen und kehrt beim Er-
h) Sulfosalicylsiure, kalten wieder
i) Losungen von Neutralsalzen,
k) Losungen von Mercurichlorid, Gerbsiure, Phosphorwolfram-
séure,

1) Athylalkohol.

Unter Peptonen verstehen wir die den Albumosen néchstfolgenden
Produkte einer hydrolytischen Spaltung der Proteine; ihr Molekiil
ist noch kleiner als das der Albumosen ; sie haben manche Eigenschaften.
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wclehe den Proteinen und Albumosen gemeinsam sind, in anderen
weichen sie aber von diesen betriichtlich ab. Sie sind:
a) schwefelfrei,

) nicht krystallisierbar und auBerordentlich hygroskopisch,

¢) in Wasser, Siauren und Laugen loslich.
d) nicht hitzekoagulabel,

) sie geben alle Farbenreaktionen der EiwciBkorper: die Biuret-
reaktion mit einer roten Nuance.

Aus ihren Losungen werden sie durch
konzentrierte Salpetersiure
Essigsdure -Ferrocyankalium
Sulfosalicylsiure
Neutralsalze
durch Mercurichlorid, Gerbsaure, Phosphorwolfiam- ‘l
siiure, Phosphormolybdinsaure gefallt.
1) Alkohol

Die Darstellung der Albumosen und Peptone erfolgt, indem
man eine entsprechend lang verdaute Eiweillosung sorgfaltig neutrali-
siert und aufkocht: das koagulierte Eiweil wird durch Filtrieren ent-
fernt und aus dem abgekiithlten Filtrat die Albumosen durch Ammonium-
sulfat gefallt, wihrend die Peptone in Loésung bleiben.

Nach Kiihne werden die EiweiBkorper durch Pepsinsalzsdure zum gro3ten
Teil in Albumosen, zum kleineren Teil in Peptone verwandelt; wahrend der
Trypsinverdauung hingegen entsteht neben Albumosen auch viel Pepton. welches
rasch in Hemipepton und Antipepton zerfillt. Das Hemipepton zerfallt
sehr bald in weitere Spaltprodukte, wahrend das weit schwerer spaltbare Anti-
pepton auch dem Trypsin widersteht. Das bei der Pepsinverdaunng entstehende
Pepton, welches durch Pepsin nicht, wie durch Trypsin, in Hemi- und Anti-
pepton gespalten werden kann, wird von Kuhne als Amphopepton he-
zeichnet.
Die Albumosen werden nach verschiedenen Gesichtspunkten eingeteilt:
~o unterscheidet Kuhne:
a) Albumosen, die aus ihrer neutralen Losung mit Kochsalz fallbar sind.
Innerhalb dieser Gruppe unterscheidet er
a) primare Albumosen, die sich auch im Wasser losen und
B) Heteroalbumosen, die sich nur in verdunnten Salzlésungen
16sen. .
b) Albumosen, die durch Kochsalz nur aus sauren Losungen fallbar sind;
es sind dies die sog. Deuteroalbumosen.

Von Neumeister werden die Albumosen der Gruppe a) als primire, die
der Gruppe b) als sekundare bezeichnot.

Von Pick wurde in Hofmeisters Institut ein neucres Verfahren zur
Trennung der Albumosen ausgearbeitet, durch welches folgende Fraktionen er-
halten werden konnen:

a) durch Halbsattigung mit Ammoniumsulfat (Zusatz des gleichen Volumens
einer konzentrierten Losung) werden die prim#ren Albumosen gefallt;

b) im Filtrat verbleiben die Deutero- und sekundéren Albumosen,
welche durch weiteren Zusatz von Ammoniumsulfat noch in folgende Fraktionen
zetlegt werden:

a) durch ?/,-Sittigung fillt cine sog. A-Fraktion der Deutero-
albumosen aus;

B) auf vollstindige Sittigung fallt eine B-Fraktion;

») durch Ansauern mit einer Mineralsiiure cine sog. D -Fraktion der
Deuteroalbumosen.

s
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¢) In dem Filtrat nach den sekundiren Albumosen sind die Peptone ent-
halten, deren eine Fraktion durch eine mit Ammoniumsalfat gesittigte Losung
von Jodkalium fiallbar ist, die andere nicht.

Die Albumosen, die aus verschiedenen EiweiBlkorpern erhalten
werden, konnen als einheitliche chemische Verbindungen schon aus
dem Grunde nicht angesehen werden, weil sie ebenso wie die ver-
schiedenen EiweiBkorper, aus welchen sie entstanden sind, aus einer
verschiedenen Anzahl verschiedener Aminosduren aufgebaut sein
miissen.

Weiterhin ist es wahrscheinlich, daB auch die aus einem und dem-
selben Eiweiflkérper nach verschiedenen Verfahren — durch Ver-
dauung mit Pepsinsalzsdure, oder mit Trypsin, oder durch einfache
Saure- oder auch Laugenhydrolyse — erhaltenen Albumosen nicht
identisch sind.

Es ist sogar sicher, dafl der groBte Teil der nach dem oben ge-
schilderten Verfahren isolierten Albumosen nur Kunstprodukte sind
und nicht als chemisch reine Verbindungen angesehen werden kénnen:
wissen wir doch, dafl Verbindungen kolloider Natur aus ihren Losungen
durch Aussalzen kaum voneinander zu trennen sind, weil sie ja meistens
gleichzeitig, und nicht jede fiir sich, in Fallung gehen. Und wenn es
auch gelingen sollte, sie einzeln, voneinander getrennt, zu fillen, so
wire die chemische Individualitiat der einzelnen Fraktionen noch immer
nicht erwiesen, da uns ja sehr einfach aufgebaute Polypeptide (z. B.
tyrosinhaltige Tripeptide) bekannt sind, die mit Ammoniumsulfat
fallbar sind: umgekehrt auch Eiweilderivate von kompliziettem Auf-
bau, die mit Ammoniumsulfat nicht mehr zu fillen sind.

Hiermit entfillt aber auch die Basis, auf welche die Trennung ~o-
wohl der einzelnen Albumosefraktionen als auch der Albumosen von
den Peptonen gegriindet ist.

Durch neuere, uber Albumosen und Peptone angestellte Untersuchungen
wurden die obigen dlteren Angaben teils ergiinzt, teils richtiggestellt. So hatte
es sich z. B. herausgestellt, daB auch bei der Pepsinverdauung — ahnlich wie
bei der Trypsinverdauung — neben dem Pepton krystallinische Spaltprodukte
(Aminosiuren) entstehen, wenn nur genugend lang verdaut wird.

Wihrend man sich frither den Vorgang der Enzymhydrolyse des Eiwcile~
so vorgestellt hatte, daBl das EiweiBmolekul erst zu Albumgsen, diese zu Peptonen,
endlich letztere iiber eine Reihe nicht niher gekannter Verbindungen zu Amino-
sauren zerfallen, so ist heute von manchen EiweiBarten bekannt, daf aus ihrem
Molekul das Tyrosin bereits nach zweitdgiger Trypsinverdauung, bald nach-
her auch der Cystin- und Tryptophankern vollstandig abgespalten werden, wihrend
Alanin, Leucin etc. viel spiter folgen; ja, es bleibt hierbei eine festgefiigte Gruppe
von Molekulen ubrig, bestehend aus Phenylalanin, Prolin und Glykokoll, die durch
Trypsin iiberhaupt nicht gespalten wird und nur durch Sdurehydrolyse zum Zer-
fallen gebracht werden kann. Diese Gruppe ist wahrscheinlich identisch mit
dem von Kiuhne sog. Antipepton (S. 97).

Es wurde bereits erwihnt, daB die durch fraktionierte Fallung (S. 97)
erhaltenen Albumosen nicht als wohldefinierte Gruppen verschiedener Ver-
bindungen angesehen werden kénnen. Doch gibt es unter ihnen auch solche,
die zumindest in betreff ihres Aminosiurengehaltes voneinander tatsichlich
verschieden sind; so enthalten die Heteroalbumosen wenig Tyrosin und viel Leucin

und Glykokoll, wihrend die Protalbumosen viel Tyrosin, wenig Leucin und gar
kein Glykokoll enthalten.

Neuestens ist es Siegfried gelungen, aus Fibrin und Leim, welche durch
Pepsingalzsiure und Trypsin verdaut wurden, mit Hilfe von Eisen-Ammonium-
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Alaun gut charakterisierte Peptone von verhdltnismidflig konstantem Amine-
sduregehalt zu isolieren.

Als ganz eigenatige Eiweifumwandlungsprodukte miissen dic-
jenigen betrachtet werden, die Siegfried durch drei Wochen wahrendes
Hydrolysieren von Eiweil mit 12—169/jiger Salzsdure bei 38—30° C
unter standigem Schitteln erhielt. Siegfried nennt diese Ver-
bindungen Kyrine, und zwar je nach ihrer Herkunft: Fibrino-, Caseino-
und Glutokyrine. Es sind dies Verbindungen (nach manchen Autoren
bloB Gemenge) von relativ kleinem Molekulargewicht, welche haupt-
siachlich aus Diaminosauren bestehen, in Wasser loslich sind und dic
Biuretreaktion mit bordeauxroter Farbennuance geben. Das Caseino-
kyrin besteht ans 1 Molekil Arginin, 2 Molekiilen Lysin und 1 Molekil
Glutaminsaure.

Wird eine nicht zu sehr verdiinnte Losung von Albumose mit Lab
versetzt, so cntsteht ein Niederschlag, der von manchen Autoren als
cin durch Enzymsynthese (S. 33) wieder hergestelltes Eiweill an-
gesehen und als Plastein bezeichnet wird. Diese Versuche wurden
spiter mit Pankreassekret. mit dem Extrakt autolysierter Organe
cte.. erfolgreich wiederholt.

[11. Zusammengesetzte EiweiBkorper (Proteide).

Die Proteide bestehen aus einem einfachen Eiweiflkorper und einer
sog. prosthetischen Gruppe; letztere wird durch einen Farbstoff- oder
durch Kohlenhydrat oder durch Nuclcinsaure dargestellt.

1. Hamoglobin (5. 120).

2. Glykoproteide.

Sie bestchen aus einem phosphorfreien Eiweilkorper und aus
einem Kohlenhydrat, und zwar Glukosamin oder Chondroitinschwefel-
saure. Da das reduzierende Kohlenhydrat aus diesen zusammenge-
setzten EiweiBkorpern, ebenso wie aus den kohlenhydrathaltigen ein-
fachen EiweiBkorpern nur durch energische Hydrolyse abgesprengt
werden kann, halten manche Autoren es fiir nicht gerechtfertigt, dic«
Glykoproteide blof aus dem Grunde in eine gesonderte Gruppe einzu.-
teilen, weil sie mehr Kohlenhydrat als viele andere Eiweikorper ent-
halten.

Je nachdem die Glykoproteide Glykosamin oder Chondroitir-
schwefelsiure als prosthetische Gruppe enthalten, werden sie =ols
Mucine resp. als Chondroglykoproteide bezeichnet.

a) Mucin. Es ist in Schleimdriisen, im Hautsekret von Schnecken,
in der Nabelschnur etc. enthalten; aus diesen wird es als weilgelbes
Pulver gewonnen, welches in Wasser nicht, in verdiinnter Lauge leicht
16slich ist. Die Losung ist nicht hitzekoagulabel; sie ist durch Essig-
siure fillbar; der Niederschlag 16st sich nicht im Uberschufl der
Essigsiure.

Durch Ferrocyankalium wird das Mucin nicht geféllt, durch Alkohol

ks
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bloB in Gegenwart von Neutralsalzen. Es gibt alle Farbenreaktionen
der Proteine.

Nach der Spaltung durch verdiinnte Mineralsiuren wirkt es redu-
zierend auf Kupfersalze.

Die Darstellung erfolgt am leichtesten aus der Glandula sub-
maxillaris: der wilrige Auszug der Driise wird mit Salzsiure bis zu
einem Gehalt von 1,569, versetzt und dann mit Wasser auf das Doppelte
oder Dreifache verdiinnt. Hierbei bleiben Nucleo- und andere Proteide
in Losung, wihrend das Mucin gefallt wird.

Aus manchen Organen kénnen den Mucinen #hnliche, kohlen-
hydrathaltige Proteinkérper dargestellt werden, die sich von jenen
blo8 in mancher Hinsicht unterscheiden; so werden sie z. B. aus
ihren Losungen durch Essigsiure nicht gefillt; man hat sie als
Mucinoide oder Mucoide von den Mucinen unterschieden, nur
darf nicht vergessen werden, daB viele Mucinoide untereinander ebenso
verschieden sind, wie von den Mucinen selbst. Mucinoide wurden
erhalten: aus dem Glaskorper des Auges (Hyalomucoid), aus
Harn etc. — Hierher gehéren auch das Kolloid und Pscudomucin
(S. 140), die in der Flissigkeit von Cysten und Ovarialkystomen
enthalten sind; ferner auch das Ovomucoid (8. 257), welches einen
Bestandteil des Eiklars bildet.

b) Als Chondroglykoproteide werden die zusammengesetzten
EiweiBkorper bezeichnet, welche aus einem einfachen Eiweil und aus
Chondroitinschwefelsdure bestehen. Durch vorsichtige Hydrolyse kann
die Chondroitinschwefelsiure in Schwefelsiure und Chondroitin,
CsH,,NO,, gespalten werden; durch letztere wird Cuprihydroxyd zwar
gelost, jedoch nicht reduziert. Das Chondroitin la8t sich wieder in
3 Molekiile Essigstdure und 1 Molekiil Chondrosin, C,,H,,NO,,, spalten,
welch letzteres aus je 1 Molekiil Glykosamin und Glucuronssure besteht
und Kupfersalze reduziert.

Am genauesten unter den Chondroglykoproteiden ist das Amyloid
bekannt, das in der normalen Arterienwand, in der degenerierten Milz,
Niere, Leber etc. enthalten ist; jedoch ist das aus verschiedenen Organen
zu erhaltende Amyloid offenbar von nicht ganz identischer Zusammen-
setzung. Es stellt ein weifles amorphes Pulver dar, welches in Wasser,
Alkohol und Ather nicht l6slich ist, sich jedoch in verdiinnter Lauge
lost. Es gibt simtliche Farbenreaktionen der Proteine; durch eine
Losung von Jodjodkalivm wird es rotbraun bis violett, durch Methyl-
violett und Essigsidure rot gefirbt. Als Chondroglykoproteid wird es
durch starke Lauge in Eiweifl und Chondroitinschwefelssiure gespalten;
mit starker Saure erhitzt wird ein reduzierender Anteil aus ihm ab-
gesprengt.

In seinem Hydrolysat wurden Glykokoll, Leucin, Tyrosin, Prolin,
Arginin, Lysin nachgewiesen.

Dargestellt wird es aus dem Brei amyloidhaltiger Organe, die
erst mit salzsdurehaltigem Wasser extrahiert, dann wihrend mehrerer
Tage mit Pepsinsalzsidure verdaut werden. Der Riickstand, der nun-
mehr nur Amyloid und Nuclein enthélt, wird mit Barytwasser extrahiert,
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wobei das Amyloid in Lésung geht; aus diesem wird es durch Salz-
siure gefillt.

Es gibt auch unter den Chondroglykoproteiden solche, die in
manchen Eigenschaften den Mucinen gleichen; sie werden ebenfalls
als Mucoide bezeichnet. Man hat aus Knorpeln das Chondromucoid,
aus Sehnen das Tendomucoid, aus Knochen das Osseomucoid
dargestellt.

¢) Aus einvelnen tierischen Fliissigkeiten werden phosphorhaltige
Verbindungen von typischen Mucinreaktionen dargestellt; man hat
sie Phosphorglykoproteide genannt.

3. Nucleoproteide.

Sie kommen iiberwiegend bloB in den Zellkernen vor; sie be-
stehen aus einem phosphorfreiem einfachen EiweiBkorper und aus
Nucleinsiure.

Die EiweiBkomponente wird meistens durch ein Protamin,
oft durch ein Histon, zuweilen vielleicht durch eine andere EiweiBart
gebildet,

Die Nucleinsduren sind sehr kompliziert aufgebaute Ver-
bindungen, deren Struktur erst in der jingsten Zeit mit grofler Wahr-
scheinlichkeit festgestellt wurde. Ihr Molekiil enthélt Phoaphor-
séure, Purinkérper, Kohlenhydrat und zumeist auch Pyrimidinbasen.
und zwar von Purinkérpern Adenin und Guanin (S. 27), von Pyri-
midinen Thymin und Cytosin (S. 26), von Kohlenhydraten sicher eine
Pentose, wahischeinlich auch eine Hexose.

Wir unterscheiden einfache und zusammengesetzte Nuclein-
sduren, je nachdem sie einen oder mehrere Purin- resp. Pyrimidin-
kérper enthalten; wiewohl es auch mdéglich ist, daB die zusammen-
gesetzten Nucleinséuren keine einheitliche Veibindungen sind, sondern
bloB Gemenge mehrerer einfacker Sauren.

Die Nucleinssuren stellen amorphe weille Pulver dar, welche in
verdiinnter Lauge leicht, in Alkohol und in Ather nicht loslich sind.
Sie sind optisch aktiv, und zwar mit Ausnahme der links-aktiven
Inosinsdure rechts-drehend. Sie geben die Biuret- und die Millon-
sche Probe.

Je nach ihrer Herkunft aus verschiedenen Organen ist auch ihr
Autfbau verschieden, so auch je nachdem sie pflanzlichen oder tierischen
Ursprunges sind. Am bekanntesten unter ihnen sind:

a) Thymonucleinséduren, die aus Thymus, Héring- und Lachs-
sperma dargestellt wurden; von Purinbasen enthalten sie Adenin und
Guanin ; von Pyrimidinbasen Thymin und Cytosin ; von Kohlenhydraten
Hexosen. Durch ein geeignetes Verfahren 1aBt sich aus ihnen ein
phosphor- und purinfreies, doch pyrimidinhaltiges Produkt, das sog.
Nucleotin, abspalten.

b) Guanylsdure, die aus Pankreas, Leber und Milz erhalten
werden kann; von Purinbasen enthilt sie blof Guanin, keine
Pyrimidinbase, von Kohlenhydraten eine Pentose.
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¢) Inosinsaure; sie wurde aus Fleisch und Fleischextrakt dar-
gestellt; von Purinbasen enthilt sie bloB Hypoxanthin, keine
Pyrimidinbase, von Kohlenhydraten eine Pentose.

Die Nucleoproteide sind schwache Siuren; im Wasser sind sie
am besten in Anwesenheit von wenig Lauge loslich und werden aus
dieser Losung durch Essigsiaure wieder gefillt; sie sind hitzekoagulabel ,
enthalten zumeist auch Spuren von Eisen. Sie geben simtliche Farben-
reaktionen der Proteine; ihre Losungen sind rechts-drehend.

Werden Nucleoproteide durch Pepsinsalzsiure verdaut, so scheidet
sich die Nucleinsiurekomponente samt einem Bruchteil der Eiweil3-
komponente als sog. Nuclein, aus. Dieses ist ginzlich verschieden
vom Pseudonuclein, welches bei der Pepsinverdavung von Phosphor-
globulinen entsteht und wohl phosphorhaltig, jedoch purin- und pyri-
midinfrei ist (S. 94). Das Nuclein stellt ein amorphes weifles Pulver
dar, welches in kaltem Wasser nicht, in verdiinnten Laugen leicht 16s-
lich ist. Es wird aus kernreichen Geweben, wie es die Driisen sind,
durch Verdauung mit Pepsinsalzsiure dargestellt; der ungeldste Rest
wird in verdiinntem Ammoniak geldst und die Losung mit Salzsiure
gefillt.

IV. Albuminoide (Albumoide).

Als Albuminoide werden einige Proteine bezeichnet, welche weder
unter die einfachen EiweiBkorper (S. 93), noch unter die Proteide
(S. 99) gerecht werden konnen, und da iiberhaupt noch wenig iber
sie bekannt ist, zumeist nach ihrem anatomischen Vorkommen be-
nannt werden. Einem genaueren Studium der Albuminoide liegt haupt-
sichlich die Unméglichkeit im Wege, sie auch nur anndhernd rein
darzustellen, weil in den meisten Fallen eben der Rest, der aus den
betreffenden Organen nach Entfernung der Eiweilkorper und Proteide
zuriickbleibt, als Albuminoid betrachtet wird.

Keratin. Es ist ein charakteristischer Bestandteil der Epider-
moidalgebilde (Epidermis, Horner, Haare, Nigel, Hufe, Federn), der
Schalenhaut des Vogeleies und (als Neurokeratin) der markhaltigen
Nervenfasern; doch sind erhebliche Unterschiede in der Zusammen-
setzung der Keratine verschiedenen Ursprunges nachzuweisen, be-
sonders in betreff der aus ihnen abspaltbaren Aminosiduren. — Keratin
ist in Wasser und Alkohol nicht 16slich; es wird weder durch Pepsin-
salzsdaure noch durch Trypsin angegriffen. Die Xanthoprotein- und
die Millonsche Reaktion fallen positiv aus. — Manche Keratinarten
enthalten wenig Schwefel, andere 2—5 9/,, also mehr als welch andere
Proteinart immer. Das Neurokeratin ist durch einen besonders hohen
Kohlenstoffgehalt gekennzeichnet. — Um das Keratin darzustellen,
wird das betreffende Organ oder Gewebe nacheinander mit heiflem
Wasser, verdiinnter Siure und Lauge extrahiert, mit Pepsinsalzsiure
und mit Trypsin verdaut, und der Rest mit Wasser. Alkohol und
Ather gewaschen.

Elastin, kommt in den sog. elastischen Fasern des Bindegewebes
der hoheren Wirheltiere vor, in gréflerer Menge im Ligamentvm nuchae
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des Rindes, ferner in den Wandungen der Blutgefalle. Es stellt ein
gelblichweiBes Pulver dar. welches in Wasser, Alkohol und Ather un-
l6slich ist; sein Schwefelgehalt betiigt 0,1-—0.4°/,. Es ist den ver-
schiedenen Reagenzien gegeniiber sehr widerstandsfihig; 16st sich je-
doch in warmer Salz- und Salpetersiure. Durch Pepsinsalzsaure und
Trypsin wird es allmdhlich zeisetat.

Die Xanthoprotein- und die Millonsche Reaktion fallen positiv
ous, — Behufs Darstellung des Elastin wird das betreffende Gewebe
zerkleinert. die Mucoide und andere Proteide mit halbgesittigtem
Kalkwasser extrahiert. der Rest mit Wasser gewaschen. dann wihrend
mehrerer Stunden mit 10 9/iger Essigsdute und ebensolange -mit
59/ iger Salzsiure gekocht und zum Schlull mit Wasser sdurefrei
vewaschen.

Kollagen, ist der Hauptbestandteil des Bindegewebes der Wirhel-
ticre, dev organischen Grundsubstanz der Knochen und der Knorpel.
Darch Kochen, besonders in Anwesenheit von ein wenig Saure, wird
ex in Leim (Glutin) umgewandelt, und eben aus dem Grunde. weil
diese Umwandlung bei dem Versuche einer Darstellung des Kollagen
~chr leicht vor sich geht, wissen wir itber die Zusammensetzung und

Jigenschaften des unveranderten Kollagen recht wenig. — Kollagen
1=t in Wasser. in verdiinnten Siuren und Laugen unloslich; in ver-
dunnten Siuren und starken Laugen quillt es an. Aufgequollenes
Kollagen wird durch Eisensulfat. Mercurichlorid, Gerbsdure zum
Schrumpfen gebracht; derart behandelt, widersteht es der Faulnis.
(Hierauf beruht auch die Lederfabrikation.)

Glutin (Leim) ist amorph, in diinner Schicht durchsichtig. farb-
los; in kaltem Wasser quillt es auf. in warmem lost es sich. Wenn seine
Losung eine gewisse Konzentration erreicht. so erstarrt sie in der
Kiilte. — Aus seinen Losungen witd es weder durch Kochen. noch durch
Mineralsiuren. noch auch durch die meisten Schwermetallsalze gefallt,
wokl aber bei einem Uberschufl von Salzsiure durch Ferrocyankalium;
ferner durch Pikrinsiure, jedoch bloB in der Kilte; beim Erwirmen
ceht in beiden Fallen der Niedeischlag wieder in Losung. In saurer
Losung wird Leim auch durch konzentrierte Losungen von Ammonium-
sulfat, Natrium~ulfat und Kochsalz. ferner in Gegenwart von Salz-
siure auch durch Phosphorwolframséure, Phosphormolybdinséure,
Kaliumquecksilberjodid gefillt: endlich auch durch Gerbsiure und
Alkohol in Gegenwart von Neutralsalzen.

Seinem Molekiil fehlt das Tyrosin und das Tryptophan, daher
liefert es hei der Fiulnis zwar Phenylessigsiure und Phenylpropionséure
(aus dem Phenylalaninkern), jedoch weder Indol noch Skatol. Es
wird durch Pepsinsalzsiure und Trypsin weit schwerer als Eiweifl und
nur allmihlich gespalten. Von den Farbenreaktionen der Proteine
fallen die Biuretprobe positiv, die Adamkiewiczsche und die
Liebermannsche Probe negativ aus; die Xanthoproteinsdure und
die Millonsche Probe fallt um so schwacher aus, je reiner, je eiweil3-
freier das Glutin ist. Die Darstellung erfolgt aus kiuflicher Gelatine;
diese liBt man in kaltem Wasser anquellen; wischt sie wiederholt mit
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kaltem Wasser, 1ost sie dann in warmem Wasser und fallt sie mit
Alkohol.

Reticulin, ist die Grundsubstanz des sog. reticuliren Gewebes
und enthiilt Phosphor in organischer Bindung. Es ist in Wasger,
Alkohol, Ather und in verdiinnten Sauren nicht 16slich ; seinem Molekiil
fehlt das Tyrosin. Von Proteinreaktionen fillt die Biuret-, Xantho-
protein- und Adamkiewiczsche Probe positiv, die Millonsche Probe
negativ aus.

Die Seidenfiden von Bambyx mori bestehen aus einem protein-
artigen Korper, dem sog. Fibroin, und einem kollagenartigen Korper,
dem Seriecin, von welchem das Fibroin umhiillt ist.

a) Fibroin wird aus Seide erhalten, indem aus derselben das
Sericin mit 1°/iger Salzsdure und heillem Wasser entfernt wird. Es
ist durch seinen grofen Gehalt an Monoaminosduren gekennzeichnet.
Es gibt die Farbenreaktionen der Proteine.

b) Sericin ist aus der Seide durch 10°/jige Lauge extrahierbar
und aus der alkalischen Losung mittels Alkohol fallbar; es lost sich
auch in heiBem Wasser und aus seinen Losungen wird es durch Mineral-
sduren gefillt. Die Biuret-, Millonsche und die Essigsiure-Ferro-
cyankalium-Reaktion fallen positiv aus.

Skeletine. Als solche werden mehrere proteinartige Korper be-
zeichnet, welche das Skelett wirbelloser Tiere bilden und sich sehr
wesentlich voneinander unterscheiden. Uber ihre Struktur ist vor-
laufig nur sehr wenig bekannt. — Hierher gehéren das Conchiolin der
Muscheln, das jodhaltige Spongin der Spongien ete.

Finftes Kapitel
Blut, Lymphe und das Sekret der serésen Hiiute.
Das Blut.

Das Blut der Wirbeltiere besteht aus Blutplasma und Form-
elementen: letztere sind die roten Blutkérperchen, die weiBBen
Blutkorperchen und die Blutplattchen.

Das Blut vermittelt einerseits den Transport der von auBlen ein-
¢efiithrten und entsprechend umgewandelten Nahrstoffe vnd des Sauer-
stoffs zu simtlichen Gewebeelementen, andereiseits den Abtransport
der in den Geweben durch den Stoffwechsel entstandenen Verbin-
dungen, sei es der Spaltprodukte, die aus dem Korper eliminiert
werden sollen, sei es der Hormone (S. 37), die an entfernten Stellen
des Organismus ihre Wirkungen ausiiben. Im Blute zirkulieren auch
die Immunkorper, die in der Abwehr resp. in der Heilung gewisser
Krankheitsprozesse eine Rolle spielen.
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L. Eigenschaften des Blutes.

A. Physikaliseche und physikalisch-chemische Eigenschaiten.

Farbe. Das Blut ist cine rote undurchsichtige Flissigkeit (deck-
farben), die seine Farbe den roten Blutkorperchen bzw. dem in ihnen
enthaltenen Himoglobin verdankt. Das sauerstoffreiche Arterienblut
ist scharlachrot, auch in diinnsten Schichten noch rétlich; wihrend
das sauerstoffirmere Venenblut in dicken Schichten dunkelblaurot.
in ditnneren Schichten griinlich erscheint (Dichroismus)

Unter pathologischen Verhiltnissen kann eine Verinderung der
Blutfarbe eintreten: so kann z. B. auch das artetielle Blut dunkler
werden, wenn infolge von Respirations- oder Zirkulationsstorungen sein
Sauerstoffgehalt geringer, sein Kohlensauregehalt grofler ist als normal.
Im Gegensatz hierzu ist das Blut der Chlorotiker und Leukimiker heller
als normales Blut. Das Blut wird dunkler, doch gleichzeitig auch
durchscheinend (lackfarben). wenn das Himoglobin aus den Blut-
korperchen austritt: umgekehrt wird es heller und noch weniger durch-
sichtig, wenn die roten Blutkorperchen durch Zusstz einer starken
Salzlésung zum Schrumpfen gebracht werden

Das spezifische Gewicht

des normalen Blutes schwankt zwischen 1,045 und 1,075; unter patho
logischen Verhaltnissen, besonders im Falle schwerer Andmien, kaun
es auf 1,035 sinken. — Da mit sinkendem Blutdruck der Wassergehalt
des Blutes zunimmt, mull auch sein spezifisches Gewicht abnehmen. —
Zur Bestimmung des spezifischen Gewichtes des Blutes ist das Hawm-
merschlagsche Verfahren besonders geeignet: Man mischt Chlovo-
form und Benzol in einem solchen Verhiltnis, daBl das spezifische Ge-
wicht des Gemisches ca. 1,050 betrage: von dem zu untersucbenden
Blut liBt man 1 Tropfen in dieses Gemisch fallen: der Blutstropfen sinkt
zu Boden oder steigt empor. je nachdem sein spezifisches Gewicht
grofer oder kleiner als das des Gemisches ist. Nun wird solange
Chloroform resp. Benzol zugetropft. bis der Blutstropfen im Gemisch
stehen bleibt, und das spezifische Gewicht des Gemisches mittels
eines Ardiometers oder auf eine andeie Weise festgestellt. Der so er-
mittelte Wert gibt auch das spezifische Gewicht des Blutes an.

Viscositat.

Die relative Viscositat des Menschenblutes betrigt gegen 5; d. h.
ein bestimmtes Volumen des Blutes braucht die finffache Zeit, um
durch eine Capillare zu laufen,wie dasselbe Volum destillierten Wassers,
das durch dieselbe Capillare liuft. Oder aber es lauft durch einen ge-
wissen Abschnitt einer Capillare wahiend einer bestimmten Spanne
Zeit funfmal soviel destilliertes Wasser, als Blut wihrend derselben
Zeit. Da die relative Viscositit des Blutplasmas weit geringer, bloB
ca. 2 ist, ist es klar, dafl jener hohe Wert am Blute durch die roten Blut-
kérperchen bedingt ist; was iibrigens auch daraus hervorgeht. dal im
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Falle einer Erhohung der relativen Anzahl der Blutkorperchen avch die
relative Viscositiat des Blutes zunimmt.

Elektrische Leitfahigkeit.

Die spezifische Leitfahigkeit des Blutes verschiedener Siugetiere
betrigt 40—60 x 10—4. die des Plasmas oder des Serums derselben
Blutarten weit mehr, gegen 100 x 10—¢; die der roten Blutkérperchen
allein weit weniger, gegen 2 X 10—4 resp. um so weniger, je stirker das
Blut zentrifugiert wurde, also je weniger Fliissigkeit zwischen ihnen
zuriickgeblieben war. Hieraus 148t sich mit Recht folgern, daf die
roten Blutkérperchen den elektrischen Strom iiberhaupt nicht leiten.
DaB das Plasma allein besser leitet als das native Blut, ist nicht allein
dem Umstande zuzuschreiben, dafB in einem bestimmten Volumen des
Blutes nur etwa das halbe Volumen durch das gut leitende Plasma
gebildet wird. sondern auch dem Umstande, daf die im Blute suspen-
dierten roten Blutkorperchen den wandernden, de Leitung des elek-
trischen Stromes vermittelnden Ionen im Wege stehen, und deren
gerade gerichtete Bewegung in gebrochene Linien diéngen.

Der osmotische Druck und dic molare Konzentration

konnen aus der Gefiierpunktserniedrigung (ausgefithrt nach <. 168)
herechnet werden. Die Gefrierpunkt.erniedrigung des Blutes ver-
schiedener Siuger liegt zwischen 0,53 und 0,629, die des Menschenblutes
bei 0,56°. Dieselten Werte erhélt man auch, wenn man nicht Blut,
sondern dessen Serum oder Plasma gefrieren lafit, eben weil die Formn-
bestandteile des Blutes als suspendierte Partikelchen auf die osmotische
Kongzentration der fliissigen Phase keine Wirkung haben.

Da die Gefrierpunktserniedrigung wifiriger Losungen von der
molaren Konzentration 1 genau 1,85° betragt, ist die molare Kon-
zentration des Menschenblutes 0,56 : 1,85 = 0,3; da ferner einer
molaren Konzentration von 1 der osmotische Druck von 224 Atmo-
sphiren entspricht, so laBt sich der osmotische Druck des Blutes zu
etwa 7 Atmosphéren berechnen. Dreiviertel dieses Druckes kommt auf
Rechnung von Elektrolyten, ein Viertel auf Nichtleiter: und wiederum
Dreiviertel des auf die Elektrolyte entfallenden Anteiles rithren von
Kochsalz her, ein Viertel von den sog. Achloriden, d. h. Natrium hydro-
carbonat, Phosphaten. Am osmotischen Druck sind die Eiweif3-
kérper als kolloidale Stoffe von sehr grolem Molekulargewicht, wiewohl
sie im Blute in groBer Konzentration enthalten sind, kaum beteiligt.

Reaktion.

Nach dem heutigen Stand unseres Wissens wird die Reaktion einer
wii Brigen Losung nach der Konzentration der in ihr enthaltenen Wasser-
stoff- und Hydroxylionen beurteilt. Das Produkt aus den Konzentra-
tionen beider Ionen ist in jeder wafiigen Flissigkeit immer und stets
0.64 x 1014, und als neutrale weirden solche Losungen bezeichnet,
in denen die Konzentration beider Tonen gleich, d. h. 0,8 x 10—7 ist.
Ist hingegen diec Konzentration der Wasserstoffionen die hohere. so
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bezeichnen wir die Fliissigkeit als sauer; ist die der Hydroxylionen die
hohere. so ist die Flissigkeit alkalisch. Auch in diesen Fallen ist
natiitlich das Produkt der Konzentration beider Ionen unveridndert;
daher man die Konzentration beider Ionen kennt, sobald man
nur die der einen Ionengattung bestimmt hat., Diese Bestimmung
erfolgt am bequemsten mittels der sog. Gaselektroden (Wasserstoff-
elektroden). — Solche Bestimmungen hatten ergeben. dafi die Kon-
zentration der Wasserstoffionen im Blute 0,3—0,7 x 10—7 betragt.
woraus sich eine Konzentration der Hydroxylionen von 1—2 x 107
berechnen 14Bt. Is ergibt sich demnach, da8 Blut eine nahezu voll-
kommen neutrale Fliissigkeit ist.

Die i obigen Sinne zu nehmende wahre Reaktion des Blutes la 3t
sich mit Hilfe der gewéhnlichen Indicatoren, z. B. Lackmuspapier nicht
bestimmen, da bei diesen Farbstoffen die Umlagerung, Dissoziation etc.,
die ihrem Farbwechsel zugrunde liegt, bei verschiedenen Wasserstoff-
ionenkonzentrationen stattfindet. die von dem wirklichen Neutralpunkt
recht verschieden sein konnen.

So erweist sich z. B. Blut oder Blutserum, mit Lackmuspapier ge-
pritft, als ausgesprochen alkalisch, wahrend wir doch oben gesehen
haben, daB es in der Tat neutral, d. h. ihre Wasserstoff- und Hydroxyl-
ionenkonzentration nahezu die gleiche ist.

Desgleichen 148t sich die Reaktion des Blutes auch durch Titration
nicht ermitteln. Denn bei der Titration wird nicht nur die in der
Fliissigkeit zu Beginn anwesende Menge der Wasserstoff- resp. Hydroxyl-
jonen, die sog. aktuellen Ionen— auf die es hierbei ausschlielich an-
kommt — bestimmt, sondern auch alle sog. potentiellen Ionen, d. h.
alle lonen, die durch die allméhliche Hinzugabe der zur Titration ver-
wendeten Saure oder Lauge aus der titrierten Losung abgespalten
werden. Handelt es sich um starke Siauren oder Basen, die titriert
werden sollen, so sind diese, entsprechende Verdiinnung vorausgesetzt,
praktisch vollkommen dissoziiert, man erhalt daher durch Messung
mit Gaselektroden und durch Titration identische Werte. Hat man
es jedoch mit schwachen Sauren oder Basen wu tun, die blof} teilweise
issoziiert sind, so erhilt man durch Messung mit Gaselektroden die
wahre, aktuelle, dem Dissoziationsgrad entsprechende Ionenkonzen-
tration; hingegen durch Titration die aller iberhaupt abspaltbaren
Tonen. Denn es¢ wird sich nach der Bindung der aktuellen Ionen
das urspriinglich bestandene Gleichgewicht durch weitere Dissoziation
wieder einstellen; zur Bindung der so abgespaltenen Ionen wird eine
weitere Menge der Titrationsfliissigkeit verbraucht und so fort, bis end-
lich auch alle abspaltbaren, sog. potentiellen Ionen gebunden sind.
Ahnliche Verhiiltnisse werden in physiologischen Fliissigkeiten, darunter
auch im Blute, dadurch geschaffen, dal in ihnen Salze starker Basen
mit schwachen Séuren und Salze schwacher Basen mit starken Séuren
enthalten sind, die eine teilweise hydiolytische Dissoziation erleiden.
Diese Dissoziation schreitet nun wihrend der Zugabe der Titrations-
fliissigkeit wieder stufenweise wie oben fort, so daB man auf diese
Weise auch hier nicht bloB die aktuellen, sondern auch die potentiellen
Ionen mift.
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Hingegen erhalten wir durch Titration Avfschluf} iber die Saurcn-
resp. Basenbindungsfihigkeit der Flissigkeiten, also auch des Blutes.
Die Menge der sog. titrierbaren Alkali im Menschenblut betiigt — auf
kohlensaures Natrium berechnet — etwa 0,49/,.

B. Zusammensetzung.
Im Saugetierblut sind enthalten:

Wasser . . . . . . . .. . ... . 77—82¢Y
Trockensubstanz. . . . . . . . . . 1823 .,
Von der Trockensubstanz organisch . 17—22 .

s . anorganisch 0,6—1,0 .,

Die organische Trockensubstanz besteht bis auf etwa 0,6—1,29/,
aus einfachen Eiweikérpern und Himoglobin.

In verschiedenen pathologischen Zustinden, so namentlich in
Fallen schwerer Andmie kann der Trockensubstanzgehalt bis auf etwa
7%/, sinken.

(. Blutgerinnung.

Das Blut des Menschen gerinut bald, nachdem ¢s dem Blutgefafle
entnommen wurde, und zwar beginnt die Gerinnung nach 2—3 Minuten
und ist in etwa 7—8 Minuten beendet. — Das Blut anderer Siugetiere
gerinnt bald rascher, bald langsamer, als das des Menschen; von alien
Sdaugetierblutarten gerinnt das des Pferdes am langsamsten. Die
Gerinnungsgeschwindigkeit des Vogelblutes iibertrifft die des Sauge-
tierblutes, wihrend das Blut der Kaltbliiter nur gans allméhlich ge-
rinnt.

Die Gerinnungsfahigkeit ist eine sehr wichtige Kigenschaft des
Blutes; ohne sie kime es bei geringfiigiger Verletzung zu todlichen
Blutverlusten. — Gerinnt Blut, das man fiir diese Zwecke am besten
in cinem schmalen hohen Gefal aufgefangen hatte, schnell, so entsteht
eine rote gelatindse Masse; erfolgt die Gerinnung langsam, so sinken
die roten Blutkérperchen vermoge ihres héheren spezifischen Gewichtes
alle oder zum groBiten Teil zu Boden, noch ehe die Gerinnung erfolgt.
50 daB an der geronnenen Masse eine oberste, von roten Blutkérperchen
freie, gelbgraue Schichte wohl zu unterscheiden ist. Diese Schichte
kam anliBlich der in fritheren Zeiten (besonders im Falle entziindlicher
Erkrankungen) iiblichen Aderlidssen hiufig zur Beobachtung und wurde
Speckhaut, Crusta inflammatoria oder phlogistica genannt.

Das Wesen des Gerinnungsprozesses besteht darin, daB sich
im Blute Fibrin in &ufBlerst zarten, reich verzweigten Faden
ausscheidet; obzwar die Menge des Fibrins kaum 0,29/, der ganzen
Blutmenge betrigt, bildet es doch ein relativ festes netzartiges Geriist,
in dessen Maschen die Formelemente des Blutes eingeschlossen sind.
— Bald nach erfolgter Gerinnung beginnt eine Kontraktion der Fibrin-
fiden und aus der geronnenen Masse wird eine Fliistigkeit, das soe.
Blutserum ausgepreflt; tibrig bleibt der sog. Blutkuchen, Placenta
sanguinis.
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Daher ist: Plesma = Serum 4+ Fibrin (richtiger Fibrinogen),
Serum = Plasma — Fibrin (richtiger Fibiinogen),
Biutkuchen = Blut — Sernm = Fibrin 4+ Formelemente.
Wenn das den Blutgefilen entnommene Blut mit einem Glas-,
Holz- oder Fischbeinstibchen ,,geschlagen® wird, so scheidet sich das
Fibiin in Form eines weiBen elastischen Faserwerks aus und tbrig
hl-ibt das sog. defibrinierte Blut = Serum 4 Formelemente.

Der Mechanismus der Blutgerinnung ist ein recht komplizierter
und noch heute sind uns die physikalischen und chemischen Einzel-
vorginge, die sich dabei abspielen, nicht alle klar. Es wird ganz all-
semein angenommen, dafl das Fibrin aus dem im Blut geldsten
Fibrinogen unter Einwirkung des Thrombins entstcht.
welches scinerseits aus dem ebenfalls im Blut geldst ent-
haltenen Thrombogen hervorgeht. Das Thrombogen wird
niamlich durch die Thrombokinase der weiBlen Blutkorper-
chen und der Blutplattchen in Prothrombin verwandelt.
das durch die Calcium-Ionen des Plasma zu wirksamem
Thrombin aktiviert wird:; dieses verwandelt das geloste
Fibrinogen in unlésliches Fibrin. Die Vorginge, die sich bei der
Umwandlung von Fibrinogen in Fibrin abspielen, sind nicht bekannt,
moglicherweise findet eine hydrolytische Abspaltung von l8slichem
Fibringlobulin und unléslichem Fibrin statt. Demnach kann die Ge-
rinnung erst beginnen, wenn weifle Blutkérperchen und Blutplittchen
in groBerer Menge zugrunde gehen und die in ihnen cingeschlossenc
Thrombokinase in Losung iibergeht: dies ist der Fall, wenn das Blut
mit ciner Oberfliche in Berithrung kommt, die es benetst
Solche Oberfliichen haben unsere gewdhnlichen Glas- oder Porzellan-
gefie. ferner auch ein an der Innenfliche erkranktes und ent-
artetes Blutgefa. Im Gegensatz hierzu gerinnt das Blut nicht in
einem Glas- oder Porzellangefifle, dus mit Ol oder Paraffin ausgegossen
wurde, und gerinnt auch nicht in Blutgefifien mit normaler Endothel-
auskleidung, eben weil es diese Oberflichen uicht benetzt.

DaB die Gerinnung tatsachlich von den weilen Blutkérperchen
(und Blutplattchen). die die Thrombokinase liefern, ausgeht, kann am
Pferdeblutplasma gezeigt werden, das wenn es keine weiflen Blut-
korperchen und Blutplittchen enthalt, sogar 24 Stunden und dariber
fliissig bleibt; jedoch nach Zugabe eines aus weiBen Blutkorperchen
hereiteten Auszuges alsbald gerinnt.

Aufler den weiBen Blutkorperchen und Blutplittchen ist wahr-
scheinlich auch in den Zellen der meisten Kérpergewebe Thrombokinase
enthalten. Dies geht aus folgendem Versuche hervor: entnehmen wir
einem Vogel Blut durch eine Kaniile, die in eine Arterie eingebinden
ist, so bleibt das Blut lange ungeronnen; lassen wir jedoch das Blut
itber eine dem Vogel versetzte Wunde flieBen, wo es mit dem Zell-
protoplesma der Gewebe in Berithrung kommt, gerinnt es fast sofort

Da weiBe Blutkérperchen auch im gesunden kreisenden Blut
stiindig — wenn auch in geringer Anzahl — zugrunde gehen, wird auch
normaierweise stindig cine geringe Menge von Thrombokinase frei
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und daber auch Thrombin gebildet; nur wird letzteres durch das Anti-
thrombin, welches ebenfalls stindig — und zwar wahrscheinlich in
der Leber — entsteht, an der Entfaltung seiner Wirkung verhindert.

Thrombin erweist sich als wirkungslos, wenn es in das Blut eines
lebenden Tieres eingespritzt wird; offenbar ist auch hier das Anti-
thrombin im Spiele.

Altere Autoren hatten als Ursache der Gerinnung die Abkithlung des Blutes
angenommen, welche Annahme jedoch leicht durch folgenden Versuch ent-
kraftet wird: Man kann frisches Blut zum Gefrieren bringen, ohne daB es ge-
rinnt und es nach dem Auftauen zum Gerinnen bringen; es ist dies der klare Be-
weis dessen, daf die Abkiihlung weder Ursache der Gerinnung ist, noch die Ge-
rinnungsfihigkeit des Blutes aufhebt. Eine weitere Annahme, daB nimlich die Be-
rithrung mit der Luft die Gerinnung verursacht, laBt sich ebenfalls leicht wider-
legen: In den Blutgefilen von Schildkroten, in die man Luft eingeblasen hat,
bleibt das Blut ungeronnen.

Briicke kam der Wahrheit sehr nahe, als er den Satz formulierte, daB
das Blut fliis«ig bleibt, solange es mit gesundem Endothel in Berahrung bleibt.

Virchow sprach es zuerst aus, daB das Fibrinogen die Muttersubstanz
des Fibrins ist, wahrend A, Schmidt das Fibrin aus der Vereinigung des
Fibrinogen mit dem Fibrinoplast unter Mitwirkung des Fibrinfermentes (spiter
Thrombin) entstehen lieB.

Nach neueren Autoren wiirde das Thrombin aus der Vcreinigung zweicr
Substanzen hervorgehen: aus dem durch die Leber bereitetem Hepatothrombin,
und aus dem in weilen Blutkorperchen oder anderen Gewebezellen enthaltenen
Leukothrombin.

Die Gerinnungsgeschwindigkeit des Blutes hingt von verschiedenen
Faktoren ab; so gerinnt das sauerstoffarme Erstickungsblut langsamer
als normales Venenblut; dieses wieder Jangsamer als das sauerstoff-
reiche Blut der Arterien. — In der Kélte gerinnt das Blut langsamer
als in der Wiarme. — Nach einem groBeren Blntverlust ist die Gerinn-
barkeit des Blutes gesteigert. FEine seltene Anomalie, die aber grolle
Gefahren in sich birgt, ist der ,,Hamophilie* genannte Zustand, charak-
terisiert durch mangelhafte Gerinnungsfihigkeit des Blutes; in solchen
Fillen kann es selbst bei kleinen Wunden, wie solche etwa durch Extrak-
tion eines Zahnes entstehen, zu einem tédlichen Blutverlust kommen.

Gerinnungshemmend wirken:

a) Losungen von Ncuiralsalzen in mittlerer Konzentration.
Daf die gerinnungshemmende Wirkung der Neutralsalze an eine ge-
wisse Konzentration derselben gebunden ist. geht daraus hervor, daf3
die Gerinnung sofort in Gang kommt, wenn man das mit der Lésung
des Neutralsalzes versetzte Blut mit der 4—5fachen Menge Wasser
verdiinnt.

b) Oxalsaures und Fluor-Alkali in geringer Konzentration: feiner
gallensaure Salze, EiereiweiB3, Zucker, Glycerin, Kobragift.

c) Pepton. Spritzt man einem Hunde Witte-Pepton (das haupt-
sachlich aus Albumosen besteht) in wiaflriger Losung in das Blutgefali-
system, und zwar in einer Menge von 0,3—0,5 g pro 1 kg Korper-
gewicht, so wird sein Blut fiir die nichsten 4—5 Stunden ungerinnbar;
am nachsten Tag kehrt jedoch die Gerinnbarkeit wieder zuriick und
1aBt sich durch eine neuerliche Einspritzung von Pepton nicht mel:r
aufheben: das Tier ist also gegen die gerinnungshemmende Wirkung
des Peptons immun geworden.
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Bei intraperitonealer Einspritzung zeigt das Pepton keinerlei
cerinnungshemmende Wirkung, und ist an Kaninchen auch bei intra-
venoser Applikation unwirksam. — AuBerhalb des tierischen Organis-
mus mufBl das Pepton dem Blute in gréBerer Konzentration beigemischt
werden, wenn es dessen Gerinnung verhiiten soll.

d) Hirudin. Es ist langst bekannt, daB es aus den Wunden, die
von Blutegeln gesetzt werden, oft noch lange fortblutet und daf das
Blut, mit denen sich Blutegel vollsaugen, in ihnen ungeronnen bleibt.
Als gerinnungshemmend wurde im Blutegel das Hirudin erkannt,
welches aus dessen Speicheldriisen dargestellt und mit vorziglichem
Erfolg zu Versuchszwecken verwendet werden kann; und zwar sowohl
am kreisenden Blut, dem es durch eine intravendse Einspritzung bei-
gemischt wird. als auch am Blut, das cinem Tiere entnommen wurde.
In beiden Fillen geniigt 0,0001 g pro 1 ccm Blut.

Gerinnungsfordernd wirken auf das den Blutgefiflen ent-
nommene Blut fein verteiltes Platin, Stromata von roten Blutkorper-
chen, verschiedene Organextrakte (von Thymus, Hoden, Lymph-
driisen). — Am lebenden Tiere wird die Gerinnungsfihigkeit des Blutes
befordert durch intravenose Einspritzung von Gelatine, ferner durch
Calciumsalze, die per os appliziert werden.

II. Die einzelnen Blutbestandteile.

Blutplasma und Formelemente konnen einzeln untersucht weiden.
wenn man das Blut gerinnungsunfihig macht und dann sedimentieren
1Bt oder zentrifugiert. So ist es besonders leicht, Plasma aus Pferde-
blut zu erhalten, welches ohnedies langsamer gerinnt als das Blut
anderer Savgetiere. Fingt man das Pferdeblut in hohen schmalen
GlasgefiBen auf und bewahrt es dann im Eisschrank bei 0%, so bleibt
¢s stundenlang fliissic und liefert dvrch Selbstsedimentierung ein
klares, von Formelementen freies Plasma. Diese besondere Leichtigkeit
der Beschaffung des Pferdeblutplasma macht es begreiflich, dal das-
<elbe unter allen Plasmaarten am hiiufigsten untersucht wurde.

Es ist vielleicht noch leichter Ginseblutplasma zu erhalten; nur
muB darauf geachtet werden, daf das aus dem Blutgefd ausstromende
Blut mit der Wundfliche nicht in Berithrung komme (S. 109) und das
zum Aufsaugen des Blutes bestimmte Gefdf staubfrei oder eventuell
mit Paraffin ausgegossen sei.

Das sog. Salzplasma wird erhalten, wenn man Blut in die Losung
eines sog. Neutralsalzes (MgSO,, Na,SO,, NaCl) von mittlerer Kon-
zentration einflieBen 1aBt. Oxalat- und Fluorid-Plasma werden auf
dieselbe Weise mittels Alkalioxalat und Natriumfluorid erhalten, wo-
bei der Gehalt des Blut-Salzlésunggemisches zu 0,1/, Oxalsdure resp.
0.3%/, Fluorid berechnet werden muf3 (S. 110).

Am bequemsten, wenn auch kostspieliger erhilt man Plasma aus
Blnt, das mit Hirudin versetzt war (s. oben); ferner auch aus
Peptonblut (S. 110).
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A. Relative Volumina des Blutplasma und der roten Blutkorperchen.

Die rolativen Volumina des Blutplasma und der ioten Blut-
korperchen (unter Vernachlissigung der weiflen Blutké:perchen und
der Blutplattchen) werden in dem ,,Himotokrit‘ genannten Réhrchen
(S. 118) bestimmt. Zu diesem Behufe macht man das Blut durch Zusatz
von 0,19/ oxalsaurem Alkali ungerinnbar, verdiinnt es mit dem gleichen
Volumen von 0,9%,iger Kochsalzlosung, fillt es in das Hiamotokrit-
réhrchen und zentrifugiert solange bis die Hohe der Blutkorperchen-
sdule nicht mebr abnimmt. Bei der Berechnung der relativen Volumina
muf} natiirlich dic vorgenommene Verdiinnung des Blutes in Rechnung
gezogen werden. — Im Blute des Mannes wurde das Volumen des
Plasma. durchschnittlich zu 49—>52 9/, das der roten Blutkérperchen
zu 48—51°/, befunden; im Blute der Frau soll das Volumen der roten
Blntkorperchen weniger. bis zu 40—35 9/, (!) betragen.

B. Zusammensetzung des Blutplasma und des Blutserum.

Der Wassergehalt des Blutplasma betrigt bei den verschiedenen
Siugetierarten 90 bis 93°/,, der Trockensubstanzgehalt 7 bis 109/,:
das Vogelblutplasma enthalt blo 5,4, das Froschblutplasma gar nur
2,5%/, Trockensubstanz.

Von der Trockensubstanz entfallen im Blutplasma des Menschen
79/, auf Eiweil, beim Hunde 6°/,, beim Pferd 8°/,. Der Wassergehalt
im Blutplasma eines Tieres ist im allgemeinen recht konstant. Wird
nédmlich Wasser in den Kreislauf aufgenommen, so wird alsbald der
UberschuB teils durch die Nieren im Harn, teils in Form von Schweif3,
teils in Form von Wasserdampf in der Exspirationsluft ausgeschieden;
teils aber strémt es gegen die Gewebe ab.

In pathologischen Zustéinden kann sich das Mengenverhéltnis des
Wasser- und Trockengehaltes des Blutplasma verschieben ; so kann eine
starke Eindickung durch profusen Wasseiverlust, wie etwa bei der
Cholera, eintreten, derart, dafl der Eiweiligehalt weit tber die Norm
steigen kann. Umgekebrt kann der Wassergehalt grofier und dement-
sprechend der EiweiBlgehalt kleiner als im normalen Blutplasma. sein.
Es wurden Verringerungen des Eiweifigehaltes bis auf etwa 49/, be-
obachtet. Diese Veranderung wird als Hydrdamie bezeichnet und
kommt weit hiufiger vor als die oben erwahnte Eindickung. Zur
Hydrimie kommt es entweder infolge hochgradiger EiweiBverluste
(Inanition, Blutverluste, maligne Neubildungen, infektiése Krank-
heiten), oder iufolge der Retention von Wasser durch das Plesma
(Nierenkrankheiten, Herzschwiche).

Die Bestandteile des Blutplasma sind:

1. EiweiB. Im menschlichen Blutplasma sind durchschnittlich
enthalten:

Fibrinogen . . . . 049,
Serumglobulin. . . 2,8..

Serumalbemin . . 40,
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a) Fibrinogen (Metaglobulin), die Muttersubstanz des Fibrins
(8. unten), ist aufler im Blutplasma noch in der Lympbe,in Ex- und Trans-
Nldaten, im Knochenmark enthalten. Es kann durch stdrker kon-
zentrierte Kochsalzlosungen aus seiner Losung gefillt werden und hierauf
beruht die folgende Darvstellungsmethode: das durch entsprechenden
Oxalatzusatz ungerinnbar gemachte Blut wird mit dem gleichen oder
doppelten Volumen einer konzentrierten kalkfreien Kochsalzlésung ge-
fallt, der Niederzchlag in 6—8°/yiger Kochsalzlosung gelést, wieder ge-
falit usw.

Das Fibrinogen gehort in die Gruppe der Globuline, unterscheidet
~ich aber von anderen Gliedern dieser Gruppe durch die Fallbarkeit
m ttels Kochsalzlésung. Es ist optisch aktiv, [a]p = — 52,5°.

Gebildet wird es wahrscheinlich in der Leber; vielleicht auch im
Knochenmark. TFiir die Leber spricht die Verarmung des Blutes an
F.brinogen bei Phosphorvergiftung und in Fillen von Leberdegenera-
tion. verursacht durch Einspritzung von hepatotoxischem Serum.

Die rasche Regenerationsfihigkeit des Fibrinogen wird durch
folgenden Versuch erwiesen: Wird einem Tier das Blut entzogen, das
Blut defibriniert und wieder in sein BlutgefaBsystem eingebracht, so
erreicht der Fibrinogengehalt des Blutes nach kurzer Zeit wieder seine

normale Hohe.

In gewissen Krankheiten weicht der Fibrinogengehalt des Blutes
von der Norm ab, ohne jedoch, daB eine diagnostisch verwertbare
GesetzmiiBigkeit festgestellt werden kénnte. So wird aus dem Blute
mehr Fibrin abgeschieden (Hyperinosis) in den fieberhaften Erkran-
kungen, die mit der Bildung eines Exsudates einhergehen, wie bei
Loingen- und Brustfellentziindung, bei Phlegmone, Gelenksentziin-
ding etc. — Weniger Fibrin wird abgeschieden (Hypinosis) in Fallen
von Typhus abdominalis, Septikdmie, chronischen Eiterungspro-
zessen ete.

Fibrin entsteht aus dem Fibrinogen bei der Gerinnung einer
Fibrinogen enthaltenden Flissigkeit; in seinen Eigenschaften g]eicht
es den Elwelﬁkmpern die durch Hitze koaguliert wurden. Es ist in
Woasser, Alkohol, Ather unléslich; in 19/,iger Salzsiure quillt es auf; ge-
165t wird es bei 40° C durch verdiinnte Losungen von Neutralsalzen.
wahrscheinlich unter Mitwirkung der proteolytischen Enzyme, welche
das Fibrin bei seiner Fillung mitreit; das Fibrin geht auch in Lésung,
wenn es mit Blut stehen gelassen wird (Fibrinolyse).

Reines Fibrin wird erhalten, wenn man koliertes Blutplasma mit
einem Fischbeinstidbchen schligt und das Gerinnsel nacheinander mit
59/yiger Kochsalzlosung, Wasser, Alkohol und Ather wischt.

Die iibrigen Bestandteile des Blutplasma wurden hauptsichlich an
dem weit leichter darzustellenden und zu verarbeitenden Blutserum
untersucht and daher auch Serumglobulin, Serumalbumin etc. benannt.

b)Serumglobuline (Paraglobuline) kommen auferim Blutplasma
noch in der Lymphe, in Ex- und Transsudaten, ferner im Falle gewisser
Nierenerkrankungen im Harn vor. — Wird Blutserum schwach an-

gesiuert und mit destilliertem Wasser mehifach verdimnt, oder mit
Magnesiumsulfat gesittigt, oder anch mit Ammoniumsulfat halb ge-

Ha4ri, Physiologische Chemie, S
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sattigt, so entsteht ein reichlicher Niederschlag, der mehrere Globuline
enthilt; der eine, mit Ammoniumsulfat leichter fillbare Anteil wird
auch als Euglobulin, der schwerer fillbare als Pseudoglobulin
bezeichnet.

Die Darstellung der Globuline erfolgt am besten aus Rinderblut-
serum; dasselbe wird sehr schwach angesiuert und mit dem 10—20-
fachen Volumen destillierten Wassers verdiinnt; der Niederschlag wird
in verdiinnter Lauge oder in der verdiinnten Lésung eines Neutral-
salzes gelost, mit Essigsdure gefallt usw. — Die tibrigen Eigenschaften
s. S. 94,

¢) Serumalbumin kommt iiberall neben den Globulinen in den
vorher genannten Flissigkeiten vor. Dargestellt wird es aus Rinderblut-
serum, aus welchem die Globuline durch Féllung mit Magnesium-
sulfat entfernt wurden. Das Filtrat wird mit Essigsédure bis zu einem
Gehalt von 19/, versetzt, der Niederschlag am Filter gesammelt, in ver-
diinnter Lauge gelost, durch Dialysieren von den Salzen befreit und
bei niedriger Temperatur eingedampft.

Unter normalen Verhaltnissen ibertrifft im Serum die Menge
der Albumine die der Globuline um etwa das 1}/,fache; in gewissen
Krankheiten kann jedoch das Verhiltnis ein entgegengesetztes sein,
so daB mehr Globuline vorhanden sind.

Neuestens wurde nachgewiesen, daf krystallisiertes Serumalbumin,
in schwach alkalischer Losung auf 600 erhitzt, sich in Serumglobulin
verwandelt. Die iibrigen Eigenschaften s. S. 94.

Die quantitative Bestimmung der EiweiBkérper wird be-
quemer im Serum als im Plasma unter Vernachlissigung des Fibrinogens
vorgenommen, und zwar

a) auf chemischem Wege nach den (8. 93) erdrterten Methoden,

b) weit einfacher durch Refraktometrie.

Dringt ein Lichtstrahl aus einem (optisch) dinneren Medium, z. B. aus

Luft, in emn (optisch) dichteres, z. B. in destilliertes Wasser, so erfahrt er eine
Brechung, und zwar wird in diesem Fall der vom Einfallslot berechnete Brechungs-

winkel r kleiner als der Einfallswinkel i sein, wobei aber der Wert ?%: eine fiir

die genannten Medien und fiir die genannte Richtung des Strahlengangs charak-
teristische, und vom Einfailswinkel i unabhingige Konstante darsteden wird.
Diese Konstante wird Brechungsindex genannt und mit n bezeichnet. Also ist
sin i
sin r

Der auf Luft bezogene Brechungsindex des normalen Blutserums, wenn
also der ILichtstraht aus der Luft in das Serum iibertritt, schwankt zwischen
1,3487 und 1,3517. Nun wissen wir aber, daB der Brechungsindex des destil-
lierten Wassers 1,3332 betrégt; ferner wurde festgestellt, daB im Brechungs-
index des Blutserums die nicht-eiweiBartigen Bestandteile mit dem recht kon-
stanten Wert von 0,0028 figurieren. Hieraus lieB sich durch die vergleichende
Untersuchung der Blutsera von bekanntem EiweiBgehalt berechnen, daB je
einem Prozent Eiweilgehalt des Blutserum ein Wert von 0,0017 entspricht.
Demzufolge liit sich umgekehrt der EiweiBgehalt jedes Blutserums berechnen,
wenn man nur dessen Brechungsindex bestimmt, und die fiir das destillierte
Wasser und die nicht eiweiBlartigen Bestandteile oben angefiihrten konstanten
Werte in Abzug bringt.

Die Bestimmung des Brechungsindex erfolgt mit dem Abbeschen oder
Pulfrichschen Refraktometer.
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2. Sonstige stickstoffhaltige Bestandteile. Im Blutplasma
sind auBer den vorangehend genannten Eiweiflkkorpern auch solche
stickstoffhaltige Verbindungen enthalten, die im Gegensatz zu jenen
nicht hitzekoagulabel sind, die also im Filtrat zuriickbleiben, wenn
man das Blutplasma oder Serum erhitzt und die koagulierten Eiweil3-
korper durch Filtration entfernt. Der in diesen Verbindungen ent-
haltene Stickstoff wird als ,,Reststickstoff oder ,nicht koagulabler
Stickstoff*‘ bezeichnet. Unter normalen Verhiltnissen betrigt seine
Konzentration im Blutplasma nicht mehr als 0,02—0,05%/,. Der Rest-
stickstoff ist auf folgende Verbindungen verteilt:

a) Albumosen, die im Blutplasma des gesunden Menschen nur in
minimaler, in gewissen Krankheitszustinden jedoch in groBerer Menge
enthalten ist.

b) Harnstoff; im Hungerzustand in einer Menge von 0,01—0,03%;
wesentlich mehr nach Fleischgenuf.

¢) Harnsaure ; gewshnlich nur in Spuren bis zu 0,004%/,; in grofleren
Mengen nach GenuB von Speisen, die viel Nucleinsiure enthalten und
in gewissen Krankheitszustinden, wie Gicht, Leukimie, Pneumonie.

d) Aminosiuren in minimalen Mengen.

e) Ammoniak in minimalen Mengen.

Die Menge des Reststickstoffes kann bei mangelhafter Funktion
der Nieren wesentlich gesteigert sein.

3. d-Glucose soll nach alteren Angaben nur zu einem Teil frei
geldst, zu einem anderen Teil in ovrganischer Bindung (mit Lecithin zu
Jecorin (?) verbunden) enthalten sein. Neuerdings wurde mit Hilfe
der sog. osmotischen Kompensation festgestellt, daBl der gesamte
Traubenzucker im Blutplasma in frei diffusibler Form vorhanden ist.

LaBt man Blutplasma durch einc Membran gegen isotonische Kochsalz-
losungen diffundieren, denen verschiedene Mengen von Traubenzucker zugesetzt
wurden, so wird 24 Stunden spéter die Zuckerkonzentration der Aussenflussig-
keit in demjenigen Versuche unverandert gefunden, in dem die Zuckerkonzen-
tration auf beiden Seiten der Membran, also in der Kochsalzlosung und im
Blutplasma, auch zu Beginn des Versuches die gieiche war (Methode der osmo-
tischen Kompensation). In diesem Falle ist also die gesuchte Konzentration
des diffusiblen Zuckers im Plasma gleich der in der angewendeten Kochsalz-
losung. — Da nun weiterhin festgestellt wurde, daf# die Konzentration des
gesamten Traubenzuckers im Blutplasma, auf anderem Wege bestimmt, den-
selben Wert liefert, wie durch osmotische Kompensation erhalten wird, a8t
sich folgern, daB der gesamte Traubenzucker in freidiffusibler Form vor-
handen ist.

Dic Konzentration des Traubenzuckers ist recht konstant und be-
tragt im Menschenblutplasma ca. 0,19/,. Ist der Gehalt auf 0,2—0,3%,
und dariiber erhoht, besteht also eine sog. Hyperglykdamie, so wird
die Glucose auch im Harn in erhéhter Menge ausgeschieden; es tritt
also Glukosurie auf. — Wird Blut stehen gelassen, so nimmt sein
Traubenzuckergehalt allmiihlich ab; man bezeichnet diese Erscheinung

. . . . . . ]
als ,,Glykolyse** und schreibt sie der Wirkung eines ,,glykolytischen’
Enzyms zu. Friiher hatte man angenommen, daB der Traubenzucker
des Blutes blof im Plasma gelést enthalten ist; neuere Unter@.uchungen
weisen darauvf hin, daB er auch in den roten Blutkoérperchen nicht fehlt.

{*
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Zur quantitativen Bestimmung des Traubenzuckers werden
50 ccrm Plasma oder Serum mit der 15fachen Menge Wasser verdiinnt.
mit Essigsiure schwach angesauert, durch Schiitteln mit Kaolin (20 bis
25 ¢ auf 100 cem Flussigkeit) enteiweiBlt, das Filtrat auf 20—30 ccm
emgeengt und die Konzentration des Traubenzuckers durch 11gend
ein Reduktionsverfahren oder polarimetrisch bestimmt.

Soll Traubenzucker nicht im Plasma oder im Serum, sondern im
Blute selbst bestimmt werden, so wird das Blut zwanzigfach mit
Wasser verdiinnt und mit einer berechneten Menge (2,5—3 ccm auf
1 g Blut) kolloidaler Eisenldésung (Liquor ferri oxydati dialysati) ver-
setzt; dann wird 1 g gepulvertes Magnesiumsulfat oder noch besser
Natriumsulfat hinzugefiigt und umgeschiittelt; dos Filtrat wird bei
schwach saurer Reaktion eingeengt und wie oben behandelt.

4. Fette und Lipoide. Der Fettgehalt des Blutplasma hingt in
hohem Grade von der Nahrungsaufnahme ab; er betrigt 0,1—0,6°/,
im Hungerzustand ; nach Zufuhr fettreicher Nahrung oft mehr als 19/,
(physiologische Lipidmie). — In gewissen Krankheitszustinden steigt
der Fettgehalt auf 2, 6, sogar 20°/,; so bei Tuberkulose, Alkoholismus
und namentlich im diabetischen Koma. Wenn ein solches Blut zentri-
fugiert wird, sammelt sich oben eine 1 bis mehrere Millimeter dicke
Fettschicht an.

AuBer Fetten enthiilt das Plasma noch Cholesterin und Cholesterin-
ester, so wie auch wenig freie Fettsiuren, Seifen und Spuren von
freiem Glycerin.

Wenn Blut stehen gelassen, noch besser, wenn Luft durchgeleitet
wird, nimmt die Menge der dtherloslichen Stoffe ab; diese Erscheinung
wird als Lipolyse bezelchnet was nur soviel besagen soll, dafl die
Fette aus dem #therloslichen in einen dtherunloslichen Zustand iber-
gegangen sind.

5. Farbstoffe. Das Plasma verdankt seine eigentiimlichc Farbe
einem gelben, der Gruppe der Lipochrome angehdrendem Farbstoffe.
Es enthilt auch Bilirubin in sehr geringen Mengen ; in gewissen Krank-
heiten jedoch weit mehr. — Himoglobin ist normalerweise im Plasma
nicht enthalten (S. 119).

6. Fleischmilchsdauve, d-Milchsdure (S. 12), ist gewchnlich in
einer Konzentration von 0,01—0,02°/, vorhanden; in groBerer Menge
nach FleischgenuB, bei starker Muskelarbeit und bei Sanerstoffmangel.

7. Enzyme werden im Plasma in groBler Anzahl angetroffen; so
das Thrombin resp. seine Vorstufe. Thrombin wird aus Blutserum
durch Fallen mit der 15—20fachen Menge Alkohol dargestellt; es kann
unter Alkohol aufbewahrt, Monate hindurch wirksam erhalten bleiber.
Ferner wurden nachgewiesen: ein glykolytisches Enzym, ein proteo-
lyvisches Enzym, das aber im frischen Serum nicht zur Geltung kommt,
weil daselbst auch das entsprechende Antienzym vorbanden ist; eine
Diastase, die Starke und Glykogen spaltet; oxydierende Enzyme, wie
Oxydase, Peroxydase; hingegen ist die Katalase im Blutplasma nicht
enthalten, sondern bloB im Stroma der roten Blutko:perchen.

Die Bildungsstitte der im Plasma gelosten Enzyme ist uns nur
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zum geringsten Teil bekannt; wir wissen, daB dasThrombin im Blute
selbst entsteht; von anderen Enzymen kénnen wir als sicher voraus-
setzen, daB3 sie bloB voriitbergehend im Blute gelést kreisen ; so ist z. B.
das Pepsin. das vom Magen sezerniert wird, auch im Harn nachweisbar,
folglich muB es erst resorbiert, in das Blut aufgenommen und dann mit
dem Harn ausgeschieden worden sein.

8. Salz¢ So wie viele anderen Bestandteile wurden auch die
anorgaunischen Bestandteile des Blutplasma am Blutserum bestimmt,
welches bloB um eine Spur Calcium, Magnesium und Phosphorsiure
weniger enthalt als da. Blutplasma, indem das Fibrin bei der Gerinnung
des Blutes minimale Salzmengen mit sich reiflt. In 100 Gewichtste'len
Menschenblutserum wurden gefunden

K 0,031 G.-T. Cl 0,36 G.-T.
Na 0,32 “ P 0,005
Ca 0.011 S 0,004 .
Mg 0,006 J  Spuren

Fe  Spuren

In den fur P ound S angegebenen Mengen sind selbstverstindlich
dicjenigen nicht inbegriffen, welche vor der Veraschung im Eiwcil}
oder in anderen organischen Verbindungen enthalten waren.

Aus obiger Zusammenstellung ist ersichtlich, dafl das Kochsalz
ungefihr 759/, des gesamten Salzgehaltes ausmacht; der Rest entfallt
zwum groBeren Teile auf Carbonate (Bicarbonate), zu einem geringeren
Teil auf Phosphate, die beide jhrerceits wieder hauptsiichlich an Natrinm
gebunden sind. Ein anschnlicher Anteil des Alkali ist nicht an aun-
organische Saurereste, sondern an Eiweil3 gebunden und bildet das
50g. ,,nicht diffundible Alkali“. Durch die Methode der osmotischen
Kompensation (S. 115) wurde festgestellt, dafl das Calcium zum grofen
Teil in Form von nicht diffundiblen, das Chlor hingegen seiner ganzen
Menge nach in Form frei diffundibler Verbindungen im Blutplasma
enthalten ist.

Das Blutserum unterscheidet sich in seiner Zusammensetzung von
der des Blutplasma bloB3 durch den Mangel an Fibrinogen, welche. bei
der Gerinnung des Blutes in Fibrin umgewandelt aus der Lésung ge-
fallen ist; ferner durch geringe Mengen von Salzen und Enzymen, die
das ausfallende Fibrin mit sich rei3t. — Das Blutserum ist eine gelbliche,
klebrige, durchsichtige Fliissigkeit; sein spezifisches Gewicht betiiigt
1,027—1,032; es reagiert alkalisch auf Lackmus.

Nach GenuB von fetten Speisen ist das Blutserum leicht opalisierend

und bisweilen durch eine grofie Anzahl feinster Fettkorperchen stark
getriibt.

C. Rote Blutkorperchen.

I. Physikalische und physikalisch-chemische Eigen-
schaften.

Das spezifische Gewicht der roten Blutkorperchen betriagt 1,090 bis
1,105; da sie demnach schwerer sind als Blutplasma, miissen sie,
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soweit das Blut nicht frither gerinnt, im Plasma zu Boden sinken.
Dasselbe findet weit schneller beim Zentrifugieren statt.

Osmotischer Druck. Blutkoérperchen verhalten sich, in waBrigen
Losungen gewisser Stoffe suspendiert so, wie wenn sie von einer
semipermeablen Membran begrenzt wiren. Ist die osmotische Kon-
zentration dieser Losung gréfler als die der Blutkorperchen, ist also
die Losung hypertonisch, so kommt es infolge der Wasserentziehung
zur Schrumpfung der Blutkérperchen; ist hingegen die osmotische
Konzentration der Losung geringer, ist also die Losung hypo-
tonisch, so schwellen die Blutkérpercheninfolge der Wasseraufnahme
an; stimmt endlich die osmotische Konzentration der Losung mit
der der Blutkérperchen iberein, ist also die Losung isotonisch. so
crleiden die Blutkérperchen keinerlei Verinderung.

Hiervon kann man sich auf folgende Weise tiberzeugen. Beim
Zentrifugieren des Blutes in einem engen Glasréhrchen mit auigeittzter
Teilung, in einem sog. Hd matokriten, werdendie roten Blutkorperchen
zu einer Siule von bestimmter Hohe zusammengedrangt. Wird jetzt
dieselbe Blutmenge im selben Réhrchen nach Zusatz verschieden kon-
zentrierter Losungen der oben erwahnten Stoffe zentrifugiert, <o wisd
man beobachten kénnen, dafl bei Verwendung konzentrierter Losungen
die Héhe der Blutkorperchenséule geringer ausfallt als am Blute selbst,
eben weil jedes einzelne Blutkorperchen zur Schrumpfung gebracht
wurde. Wird dieselbe Menge Blutes mit einer verdiinnten Lésung
zentrifugiert, wird man im Gegenteil finden, daf3 die Blutkérperchen-
siule eine hohere ist, als im Blute allein gefunden wurde ; eben weil nun
jedes einzelne Blutkérperchen angeschwollen war, also eine Volum-
zunahme erfahren hatte. Endlich wird man eine Konzentration der
genannten Losungen finden, wo die Blutkérperchensaule genau dieselbe
Hohe haben wird, wie es das reine Blut allein gab. Es wird sich leicht
feststellen lassen, daB solche Losungen der verschiedensten Substanzen,
in denen die roten Blutkérperchen ihr Volumen nicht #ndern, unter-
einander isotonisch sind, also dieselbe osmotische Konzentration
(der Molekiile plus der Ionen) haben, und man wird dann mit Recht
folgern diirfen, daf} alle diese Losungen auch mit den Blutkorperchen
isotonisch sind; wihrend diejenigen Lésungen, in denen die Blut-
korperchen eine Verinderung ihrer Volumina erfahren hatten, hyper-
resp. hypotonische waren.

Es 148t sich also mit Hilfe von Losungen von bekannten osmo-
tischen Konzentrationen auch die osmotische Konzentration der roten
Blutkérperchen ermitteln; auf diese Weise wurde festgestellt, daBl die
roten Blutkérperchen simtlicher Siugetiere mit einer 0,9—1,09/,igen
Loésung von Kochsalz isotonisch sind.

Himolyse, Werden rote Blutkorperchen in stark hypotonischen
Lésungen suspendiert, so werden sie dort dermaflen anschwellen, da8
es zu einem Austritt von Hamoglobin kommen kann, und zwar infolge
einer Lockerung oder eines direkten Berstens der duBeren Schichten
der Blutkérperchen. Dieser Vorgang wird als Hamolyse bezeichnet.
Doch wiire es verfehlt, anzunehmen, dafi Himolyse sofort erfolgt, so-
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bald die der Isotonie entsprechende Konzentration der Losung etwas
unterschritten wird. Tatsiéchlich wird man finden, daB, obzwar die
roten Blutkorperchen aller Siugetiere mit einer 0,9—1,0°/4igen Koch-
salzldsung isotonisch sind, die Hamolyse oft erst in weit verdiinnteren
Losungen eintritt. Die Eigenschaft der Blutkérperchen, dem hamo-
Ivtischen Einflul zu widerstehen, wird als Resistenz derselben be-
zeichnet.

Diese Resistenz ist je nach der Provenienz der Blutkérperchen ver-
vchieden; so werden z. B. Blutkorperchen des Pferdes schon in einer
Kochsalzlésung von 0,7 9/, hamolysiert, wahrend es zu einer Hiamo-
lvsierung der Blutkérperchen des Menschen einer Kochsalzlosung von
0.45%, bedaif.

Selbstverstiindlich erfolgt die Hdamolyse in destilliertem Wasser
noch weit leichter als in hypotonischen Losungen.

Es sind uns aber auch Stoffe bekannt, die sogar in isotonischen
Losungen verwendet, rote Bintkorperchen zu héamolysieren imstande
sind. Es sind dies hauptsichlich Stoffe, von denen nachzuweisen
war, daB sie in Lipoiden léslich sind (s. unten), wie z. B. Alkohol, Harn-
stoff, Glycerin etec.

Ferner witken hamolytisch Ather, Chloroform, Gallensiduren,
Saponin, Bakterienhimolysine, Hamolysine aus héheren Pflanzen und
Tieren (Schlangen-, Kréten-, Spinnengift) ete. Fiir die letzteren Stoffe
haben wir eine direkte Schiidigung der Blutkorperchenoberfliche als
Ursache der Hiamolyse anzunehmen.

Endlich 148t sich auch durch wiederholtes Gefriercn- und Auftauven-
lassen resp. auch durch grébere mechanische Eingrite erreichen, daB
das Himoglobin aus den Blutké: perchen ansti:tt, so z. B. durch Ver-
reiben mit feinem Quarzsand.

Findet die Hamolyse im kreisenden Blute statt, so gelangt das aus-
getretene  Hamoglobin in das Blutplasma: dieser Zustand wiid als
Himoglobindmie bezeichnet und hat, sobald die Konzentration des
Hamoglobins eine gewisse Grenze tiberschreitet, die Ausscheidung von
Himoglobin im Harn, die sog. Himoglobinurie zur Folge.

Himoglobinamie und Himoglobinurie gelten als diagnostisch
wichtige Symptome bei gewissen Vergiftungen, die . B. durch chlor-
saures Kalium, Arsenwasserstoff, Nitrobenzol, Antifebrin, gallensaure
Salze erzeugt werden; sie bilden schlieBlich die wichtigste Erscheinung
einer Krankheit, die als paroxysmale Hamoglobinurie bezeichnet
wird und in welcher es anfallsweise — und aus einer derzeit nicht niher
bekannten Ursache — zu einem massenhaften Austritt von Hamo-
globin aus den roten Blutkérperchen kommt.

Permeabilitit. Wir haben oben gesehen, dafl manche Stoffe, wie
Alkohol, Harnstoff, Glycerin auch in isotonischen Lésungen hidmeo-
lytisch wirken; es wurde anch erwihnt, daB diese Stoffe in Lipoiden
l6slich sind. Von anderen Stoffen, die unter solchen Umsténden nicht
hiamolytisch wirken, ist im Gegenteil bekannt, daf sie in Lipoiden nicht
léslich sind, z. B. Traubenzucker, Rohrzucker, Neutralsalze etc. Dieser
Znsammenhang zwischen Hiamolysierungsfahigkeit und Lipoidléslich-
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keit wird so erkliart, daB diejenigen Stoffe, die in den Lipoiden der
auBeren Schichten der Blutkérperchen Iéslich sind, infolge dieser
Loslichkeit auch in das Innere der Blutkérperchen eindringen konnen,
daher die osmotische Konzentration im Blutkérperchenmmneren iiber
die der Losung erheben, worauf es dann, wie bei der Suspension in
hypotonischer Losung zur Schwellung der Blutkorperchen und zum
Hamoglobinaustritt kommt. Fiir diese Stoffe gilt aleo nicht die (S. 118)
angenommene Semipermeabilitit der Blutkérperchenoberfliche; im
Gegenteil, fir diese Stoffe besteht eine Permeabilitat der Blut-
korperchen.

Eine Permeabilitit ist auch fin gewisse Anionen der Neutralsalze
erwiesen, die undissoziiert, wie oben erwihnt war, nicht eindringen
konnen. Wird ndmlich Kohlendioxyd durch Blut geleitet, so erfahut
das titrierbare Alkali im Blutserum eine nachweisliche Zunahme. dev
Chlorgehalt eine Abnahme. Diese Erscheinung wird so erklart, dzaB
die Alkalieiweiverbindungen der roten Blutkérperchen mit dem Kohlen-
dioxyd in Reaktion treten; hierbei werden Kohlensiureanionen frei, cie
in das Serum austreten, wihrend an ihre Stelle Chloranionen in die
Blutkorperchen eintreten.

I1. Zusammensetzung.

Die roten Blutkérperchen bestehen: a) aus einem Geriist, dem sog.
Stroma und b) Himoglobin, das in die Liicken des Stroma quasi
imbibiert ist. Wenn das Hamoglobin aus dem roten Blutkérperchen
austritt, lassen sich die Stromata von dem fliissigen Teile des Blutes
durch Zentrifugieren trennen und chemisch analysieren; sie besteben
zu etwa zwei Dritteilen auc EiweiBl, zu einem Dritteil aus Choleste:in
und Lecithin.

Die 10ten Blutkérperchen enthalten 57—€4°/, Wasser und 36 bis
439/, Trockensubstanz. Am Aufbau der Trockensubstanz ist das
Himoglobin beim Menschen zu etwa 87—94%/,, am Hunde zu etwa
869/, beteiligt; an kernhaltigen Blutkorperchen ist die Beteiligung des
Himoglobins eine weit geringere, indem die Trockensubstanz bei der
Gans bloB zu 63 und bei der Schlange gar blofl zu 47°/, avs Hamo-
¢lobin besteht.

Es bestehen ferner bemerkenswerte Unterschiede im Kationen-
gehalt der Blutkérperchen verschiedener Herkunft: beim Schwein,
Pferd und Kaninchen fehlt das Natrium; beim Menschen ist Natrium
wohl vorhanden, jedoch in weit geringerer Menge als Kalium; beim
Rind, Schaf und Hund, bei der Ziege und Katze findet sich wesentlich
mehr Natrium als Kalium.

D. Himoglobin.

Nach Ansicht mancher Autoren ist das Himoglobin innerhalb der
roten Blutkérperchen nicht in der Form vorhanden, in der wir es
,,rein dargestellt*“ kennen, sondern in Form einer komplizierteren Ver-
bindung von bisher unbekannter Zusammensetzung, in Form des sog
Hamochroms, das sich alsbald nach seinem Austritt aus den roten
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Blutkérperchen zersetzt. Im nachfolgenden wird uberall die Rede
blofl von Hamoglobin sein, sei es, daf} es sich um den Farbstoff innerhalb
oder auBlerhalb des roten Blutkérperchens handelt.

In zahlreichen wirbellosen Tieren ist das Himoglobin in den
Korpersiften gelost enthalten; an Wirbeltieren unter physiologischen
Verhiltnissen immer blo innerhalb der roten Blutkérperchen

1. Menge.

Die Menge des Hamoglobins betrigt 14°/; des Blutes beim Mann.
134/, beim Weib, 20—21°/, beim Neugeborenen. In den ersten Lebens-
jahren des Kindes sinkt es auf etwa 119/, am dann gegen das zwanzigste
Lebensjahr wieder 13—149/, zu erreichen. — Der Hidmoglobingchalt
des Hundeblutes ist ungefahr dem des Menschenblutes gleich: Zicgen-
und Kaninchenblut enthalten etwas weniger.

Im Hungerzustand kann sich das Verhaltnis zwischen dem Hamo-
globingehalt und dem gesamten Eiweifigehalt zugunsten des ersteren
verschieben, weil die EiweiBkorper des Blutplasma rascher verbrannt
werden als das Hdamoglobin. — Unter pathologischen Verhaltnissen
kann eine Verringerung im Himoglobingehalt des Blutes eintreten.
einmal durch Abnahme des Himoglobingehaltes der einzelnen Blut-
korperchen (z. B. bei Chlorose); ein andermal durch Abnahme der
Blut} érperchenzahl (z. B. bei perniziéser Animie).

2. Eigenschaften.

Das Himoglobin ist ein Proteid und besteht aus einem eisenitaien
der Gruppe der Histone angchérenden Eiweilkorper, dem Globin.
und aus dem eisenhaltigen Himochromogen; letzteres ixt nur zu
ctwa 49/, am Aufbau des Molckiils beteiligs.

Das Hamoglobin bildet dunkel purpurrote Krystalle; es ist m
Wasser 18slich, in Alkohol, Ather, Chloroform und Benzol jedoch nicht
lgslich. Sein Spektrum ist durch ein zwischen die Linien D und E
fallendes breites Absorptionsband charakterisiert, dessen Mitte mit
der Wellenlange 559 gpp zusammenfallt (s. Nr. 3 und 5 in Figur 1
auf 8. 123); ein zweiter, im ultravioletten Teil des Spektium befind-
licher Streifen, dessen Mitte der Wellenliinge 429 uu entspricht, liBt
sich nur photographisch nachweisen. Himoglobin ist optisch aktiv.
?[¢] = + 10°. Es hat den Charakter einer schwachen Siure; durch
Sduren, Laugen und durch manche anorganische Salze wird es zersetzt
Aus allgemeinem biologischem Standpunkt ist es recht interessant.
daB neuerdings ein naher Zusammenhang zwischen Himoglobin und
Chlorophyll gefunden wurde (S. 130).

3. Himoglobin-Gasverbindungen.

Das Hamoglobin bildet mehr- mindere lockere Verbindungen mit
verschiedenen Gasen.

a) Oxyhiamoglobin. Wird eine wiBrige Losung von Hamoglobin
mit Sauerstoff gesittigt. so wird alles Himoglobin in Oxyhédmoglobin
iiberfithrt. Die durch 1 g Himoglobin bei Zimmertemperatur und
cinem Luftdruck von 760 mm Hg gebundene Menge Sauerstoffs wird
als Sauerstoff-Kapazitit des Hdamoglobins bezeichnet: sie be-
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trigt 1,34 Normal-Kubikzentimeter (bei 0°C und 760 mm Hg
gemessen) und aus ihr laBt sich nach Hifner berechnen. dafl im
Molekiil des Oxyhiamoglobins auf 1 Molekill Hamoglobin 1 Molekiil
Sauerstoff entfiallt, und dafl demnach das Molekulargewicht des Oxy-
hamoglobins etwa 16 700 betragen diirfte.

Oxyhimoglobin ist leichter zur Krystallisation zu bringen als
Himoglobin und unter , krystallisiertem Hamoglobin® wird gemein-
hin Oxyhimoglobin verstanden.

Oxyhémoglobin 1aft sich aus gewaschenen roten Blutkorperchen auf
folgende Weise darstellen: Eine groflere Menge derselben wird nach Zusatz
von Ather mit zwei Teilen destillierten Wassers geschuttelt, wodurch es zur
Hiamolyse kommt. Nun wird der Ather abgegossen, der in der wafirigen Flussig-
keit geloste Ather durch einen Luftstrom verjagt, die Flissigkeit auf 0° C ab-
gekiihlt, mit dem 1/, Volumen kalten Alkohols versetzt und in ein Kiltegemisch
gestellt, worauf alsbald die Krystallisation beginnt.

Die Oxyhiamoeglobinkrystalle sind blutrot, seidenglinzend und
durchsichtig ; je nachdem sie von verschiedenen Blutarten herstammen.
zeigen sie gewisse Unterschiede in der Wasserloslichkeit, im Krystall-
wassergehalt und in der Krystalliorm. So krystallisiert das Oxy-
hamoglobin aus Eichhérnchenblut im hexagonalen, das der iibrigen
Wirbeltiere im rhombischen System; doch liefert auch Eichhérmchen-
hamoglobin nach wiederholtem Umkrystallisieren Krystalle des rhombi-
schen Systems. Die Angabe, dafl Meerschweinchenhimoglobin im
reguliiren System krystallisieren sollte, hat sich als irrig herausgestellt.
Auch in der chemischen Zusammensetzung soll das Oxyhimoglobin je
nach dem verschiedenen Ursprung, ja sogar im Blute desselben Tieres.
je nach den Angaben verschiedener Autoren Verschiedenheiten auf-
weisen, wie aus nachstehender Zusammenstellung ersichtlich ist:
In 100 Gewichtsteilen Hamoglobin sollen enthalten sein

Gewichtsteile:
C H N S Fe (0}
Hund. . . . 53,8 7,32 16,17 0,39 045 21,84
» - . . . b457 7,22 16,38 0,57 0,3¢ 20,95
Pferd. . . . 5487 6,97 17,31 0,656 0,47 19,73
Schwein . . 54,17 17,38 16,23 0,66 0,43 21,36

. L. B471 738 1743 0,48 0,40 19,60
Eichhérnchen 54,09 7,39 16,09 0,40 0,59 21,44

Diese Unterschiede gaben zur Annahme Veranlassung, dafl jede
Tierart ein Himoglobin von eigener Zusammensetzung besitzt; ja dali
sogar im Blute eines Tieres mehrere verschiedene Hamoglobinarten
kreisen.

Namentlich waren es die ganz bedeutenden Unterschiede im Eisen-
gehalt des Hamoglobins, die die Autoren veranlaften, das Sauerstoff-
bindungsvermdgen des Himoglobins nicht auf dessen Gewichtseinheit
zu’ beziehen, sondern auf 1g in Hamoglobin enthaltenes Eisen. Die
auf 1 g Eisen bezogene Menge Sauerstoffs wurde als spezifische
Sauerstoffkapazitat des Himoglobins bezeichnet.

Neuestens wird mit grofer Wahrscheinlichkeit angenommen, dafl
die genannten Unterschiede blof davon herriihren, da8 die Untersucher
keine reinen Préparate in Hdnden hatten; denn es ergaben die neuesten
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Analysen, daBl das Himoglobin verschiedener Tiere denselben Eisen-
gehalt, und zwar 0,34%/,, aufweist, demzufolge auch cie Unterscheidung
der oben genannten spezifischen Sauerstoffkapazitéiten iiberfliissig er-
scheint.

Um Verunreinigung handelt es sich offenbar auch im betreff der
Phosphorsiure, die im Vogelbluthimoglobin gelunden wurde.

Das Molekulargewicht des Oxyhimoglobins laft sich auch
aus dem Eisengehalt (0,349/,), ebenso wie aus dem (8. 122) ger annten
Verhiltnis zwischen Hamoglobin und Sauerstoff (je 1 Molekiil) an-
nihernd berechnen, und zwar zu ca. 16 500.

Die wiiBrige Lésung des Oxyhimoglobin ist durch zwei sehr charak-
teristische Absorptionsstreifen gekennzeichnet; die Mitte des einen
Streifens fallt mit der Wellenlinge 576 uu, die des anderen mit der
Wellenlinge 541 pu zusammen; ein dritter breiter Streifen, dessen
dunkelste Stelle bei Wellenldnge 415 pu, im vltravioletten Teil des
Spektrums gelegen ist, 1iBt sich nur photographisch nachweisen.

In den Photogrammen 2 und 4 der nachstehenden Figur 1 sind die
beiden erstgenannten Streifen voneinander deutlich getrennt zu sehen;
violettwiirts von 450 yu beginnt eine starke Lichtabsorption, deren Maxi-
mum sich in der obengenannten ultravioletten Spektralstelle befindet.

Fig. 1.

. Wellenléingenskala.

. Oxyhédmoglobin (70fach verdunntes Blut).

. Reduziertes Hamoglobin (70fach verdiinntes Blut 4 Schwefelammonium).

. Oxyhamoglobin (100 fach verdiinntes Blut).

. Reduziertes Himoglobin (100 fach verdiinntes Blut + Schwefelammonium).
(Nach Rost, Franz und Heisc.)

Ot QO Ly
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Es wird jedoch das Licht vom Oxyhimoglobin nicht blof wn
den genannten Stellen, sondern auch zwischen beiden Streifen, sowie
auch rot- und violettwirts von denselben absorbiert, wie dies an
konzentrierteren Losungen bereits mit dem einfachen Spektroskop
wahrzunehmen ist, indem dann die beiden Streifen zunichst mit-
einander, an noch konzentrierteren Losungen auch mit der violett-
warts gelegenen Verdunklung vollkommen konfluieren.

Wird die Lichtabsorption spektrophotometrisch bestimmt (S. 128).
so ergibt sich, dafB dieselbe lings des ganzen Spektrums stattfindet.
allerdings in sehr verschiedenem Grade. In nachstehender Figur 2
ist die Lichtabsorption des Oxyhamoglobins in spezifischen Extink-
tionskoeffizienten (Extinktionskoeffizient einer 0,1 %/;igen Losung) aus.-
gedriickt, die als Ordinaten aufgetragen sind. Die beiden Spitzen der
Kurve in Fig. 2 entsprechen den am Photogramm 2 und 4 in Fig 1
sichtbaren beiden dunklen Streifen.
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Fig. 2.

Das Oxyhamoglobin ist in trockenem Zustande recht bestandig,
in wafiriger Losung hingegen dissoziiert es leicht zu Hamoglobin und
Sauerstoff, und zwar ist die Dissoziation um so gréfer, je
kleiner der Partialdruck des Sauerstoffes der Umgebung
und je hoéher die Temperatur ist (S. 132). Durch Sauer-
stoffentziehung 148t sich das in Wasser geldste Oxyhdmo-
globin in Himoglobin verwandeln. Der Sauerstoff kann ent-
zogen werden:

a) durch Vakuum oder indem man ein indifferentes Gas durch die
Lésung durchleitet;

f) durch reduzierende Mittel, wie Ammoniumhydrosulfid (NH,)HS
oder noch besser Ammoniumsulfid (NH,),S, oder durch eine ammoniaka-
lische Loésung von weinsaurem Eisen (Stokessches Reagens).
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Das Stokessche Reagens wird bereitet, indem man 1 g Eisensulfat und 0,7 ¢
weinsaures Ammonium in einigen Kubikzentimetern destillierten Wassers 16st,
dann soviel Ammoniak zusetzt, daB sich der entstehende Niederschlag wieder
lost, und nun mit destilliertem Wasser auf 10 ccm aufgieBt. Fur 10 ccm 100fach
verdunntes Blut genugen 0,1 ccm des dunkelgriinen Reagens.

) durch eine 50°/yige walrige Losung von Hydrazinhydrat;

) auch die lebenden sauerstoffverzehrenden Gewebe verwandeln
das Oxyhiimoglobin in Himoglobin.

b) Methimoglobin. Es besteht ebenfalls aus je einem Molekiil
Hamoglobin und Sauerstoff; nur ist die Bindung hier fester und durch
Vakuum nicht zu 16sen. Es entsteht aus Oxyhamoglobin unter Ein-
witkung von Kaliumpermanganat, chlorsauren Salzen, Amylnitrit.
Pyrogallol. TFerricyankalium, welch letzteres auch za seiner Dar-
stellung besonders gzeignet ist:

Zu ciner Losung von Oxyhimoglobin wird eine konzentrierte Losung von
Ferrieyankalium gegossen, das Gemisch auf 0° gekuhlt, mit !/, Volumen kaltem
Alkohol versetzt und zur Krystallisation in ein Kaltegemisch gestellt.

Es bildet braune, nadel- und tafelférmige Krystalle, die in Wasser
leicht 16slich sind ; die neutrale und saure Losung ist braun, die alkalische
Lésung rot gefarbt. — Das Spekirum der wafirigen Losung ist je
nach der Konzentration und Reaktion der Losung verschieden; be-
sonders charakteristisch ist der im Rot gelegene Streifen der neu-
tralen Losung, der bei Zusatz von Natriumfluorid gegen Gelb hin-
rickt. — Durch reduzierende Substanzen (Schwefelammonium etc.)
wird das Methimoglobin in Hamoglobin verwandelt.

Es wurde oben erwahnt, daB sich das Oxyhamoglobin unter der
Binwirkung von Ferricyankalium in Methamoglobin verwandelt. Bei
dieser Umwandlung wird der locker gebundene Sauerstoff des Oxy-
himoglobins in Freiheit gesetzt; dies scheint im Widerspruch zu stehen
damit, daB, wie oben erwahnt, im Methamoglobin, ebenso wie im Oxy-
hiimoglobin, ein Molekiil Sauerstoff an ein Molekul Himoglobin ge-
bunden ist. Zur Klirung dieses Widerspruches wird angenommen,
daB das Oxyhdamoglobin unter dem Einflusse des Ferricyankalium wohl
ein Molekiil Sauerstoff abgibt, dafiir aber zwei Molekille OH aufnimmt,
so daB in dem Sauerstoffgehalt von Oxy- und Methimoglobin kein
Unterschied besteht; der Unterschied im Wasserstoffgehalt jedoch bei
der GroBe der Molekiile nicht nachzuweisen ist.

¢) Kohlenoxydhiamoglobin entsteht aus der Vereinigung von
je einem Molekiil Hiimoglobin und Kohlenoxyd; in wiBriger Losung
ist es ebenfalls dissoziabel, doch in weit geringerem Grade als das
Oxyhamoglobin. Hierauf beruht auch die Giftwirkung des Kohlen-
oxyds, indem es den Sauerstoff aus dem Oxyhimoglobin austreib’ und
dieses so zum Sauerstofftransport unfihig macht. Das Kohlenoxyd-
himoglobin seinerseits wird durch Stickoxyd, NO. zersetzt und das
Kohlenoxyd quantitativ aus ihm ausgetrieben.

Die Darstellung des krystallinischen Kohlenoxydhémoglobins
erfolgt nach den beim Hiamoglobin angefithrten Verfahren aus Blut
oder Hiimoglobin, welches vorher mit Kohlenoxyd gesittigt wird. Die
Krystalle sind ziemlich bestindig, ihre Farbe ist blaurot.
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Das Spektrum seiner willrigen Losung (Fig. 3) ist durch zwei
Absorptionsstreifen gelkennzeichnet, welche fast identisch mit denen des
Oxyhémoglobins, doch ein wenig gegen das violette Ende des Spektiums
verschoben sind; auch ein dritter, im ultravioletten Teil gelegener
Streifen ist beinahe identisch mit dem des Oxyhamoglobins.

. Wellenlangenskala.

. Oxyhédmoglobin (100 fach verdiinntes Blut).

. CO-Hiamoglobin (100fach verdunntes Blut).
. Oxyhédmoglobin (100fach verdiinntes Blut).
. CO-Hamoglobin (133 fach verdiinntes Blut).

(Nach Rost, Franz und Heisec.)
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Durch eine gesattigte Losung von Ferricyankalium wird aus dem
Kohlenoxydhamoglobin das Kohlenoxyd in Freiheit gesetzt (genau so
wie der Sauerstoff aus dem Oxyhimoglobin) und dabei auch das
Hamoglobin in Methamoglobin verwandelt. — Kohlenoxydhidmoglobin
wird durch reduzierende Substanzen nicht verindert.

Blut, dessen Himoglobin mit Kohlenoxyd gesattigt ist, widersteht
der Faulnis und bleibt in einer Atmosphire von Kohlenoxyd in einer
zugeschmolzenen Rohre beliebig lange unverindent.

d) Kohlensdaurehdamoglobin besteht aus je einem Molekiil
Hiamoglobin und Kohlenséiure. Da das Himoglobin gleichzeitig je ein
Molekiil Sauerstoff und Kohlenséure aufzunehmen vermag, nimmt man
an, daf} die beiden Gase an zwei verschiedenen Stellen des Himoglol n-
molekiils gebunden werden, und zwar Sauerstoft an der eisenhaltig(n.
Kohlenséure aber an der eisenfreien (EiweiB3-) Komrponente.

e) Cyanhdamoglobin entsteht, wenn in Blut oder in eine Losung
von Hiamoglobin Blausidure oder Cyangas eingeleitet wird; esist krystal-
lisierbar. Das Spektrum seiner wéifirigen Losung gleicht dem des Hémo-
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olobin; es zersetzt sich weder im Vakuum noch durch Durchleiten von
Gasen.

f) Stickoxyd (NO)-Hiamoglobin entsteht, wenn cine Lésung
von Himoglobin mit NO gesattigt wird; es ist krystallisierbar. Die
Verbindung zwischen Himoglobin und NO ist fester als die zwischen
Himoglobin und Kohlenoxyd, so daB letzteres avs seiner Hiimoglobin-
verbindung durch NO avszutreiben ist.

4. Hamoglobin, Oxyhamoglobin und Kohlenoxydhamo-
globin im Blute.

Im normalen kreisenden Blute sind Hamoglobin (das sog. rcduzierte
Hamoglobin) und Oxyhamoglobin, in Abhangigkeit von der Art des
betreffenden Blutgefiles und von Zirkulations- und Respitationsver-
héltnissen zu wechselnden Anteilen enthalten. So ist z. B.im arteriellen
Blut sehr wenig, im venésen mehr und im Erstickungsblut viel redu-
ziertes Himoglobin enthalten.

Blut, welches Hamoglobin enthalt, unterscheidet sich
im folgenden von Blut. das Oxyhimoglobin enthalt:

a) Reduziertes Hamoglobin enthaltendes Blut ist dunkler: es zeigt
Dichroismus (S. 105).

b) Auf reduziertes Hdamoglobin wirken Schwefelwasserstoif sowie
andere Substanzen, die das Oxyhdmoglobin in Methimoglobin ver-
wandeln, nicht ein

¢) Durch Sduren und Laugen wird der cisenhaltige Kcin aus dem
Hamoglobin in Form von Hdémochromogen, aus dem Oxvhamoglobin
in Form von Himatin abgespalten (S. 129).

d) Durch Zusatz reduzierender Substanzen zu oxyhamoglobm-
haltigem Blut wird dessen Spektrum veriindert, indem an Stelle der
beiden Streifen des Oxyhamoglobins der fiir das Hamoglobin charak-
teristische Streifen tritt; das Spektium des Blutes. welches bloB redu-
ziertes Hamoglobin enthalt, wird durch Zusatz rcduzierender Sub-
stanzen nicht verindert

Blut, welches Kohlenoxydhamoglobin enthalt. unter-
scheidet sich im folgenden von Oxyhéamoglobin enthaltendem Blut

a) Das Spektrum von Kohlenoxydhamoglobin enthaltendem Blhut
wird durch reduzierende Substanzen nicht verdndert

b) Oxyhédmoglobin enthaltendes Blut gibt mit Natronlauge vom
spez. Gew. 1,3 einen schmutzighratinen Niederschlag, withrend Kohlen-
oxydhimoglobin enthaltendes Blut aut dieselbe Weise behandel. ¢inen
lebhaftroten Niederschlag liefert.

5. Nachweis des Hamoglobin.

Manche der vorangehend angefithrien Eigenschaften des Hamo-
globin lassen sich zum Nachweis von Blut im Harn oder in einer anderen
Fliissigkeit, im Kot, oder in Flecken auf Wische und Kleideystoff. cnd-
lich auch in einer beliebigen eingetrockneten Masse verwenden.

In einer durchsichtigen Fliissigkeit kann der Blutgehalt am Spek-
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trum des Hamoglobins, oder Oxy oder Methdmoglobins erkannt
werden.

Handelt es sich um eine eingetrocknete Masse, so wird an derselben
zum Blutnachweis die Haminprobe, und zwar folgenderweise vor-
genommen: Ein kleines Kriimelchen der pulverisierten Substanz wird
mit einer Spur von trockenem Kochsalz vermischt, auf einen Objekt-
triager gebracht und mit einem Deckglischen bedeckt. Nun 1Bt man
ein wenig Kisessig zuflieflen, erhitzt iiber einer kleinen Flamme durch
kurze Zeit und nur so weit, dafl es nicht zum Aufkochen des Eisessigs
komme. Unter dem Mikroskop sucht mon dann nach den dunkel-
braunen Teichmannschen Hiaminkrystallen (S. 130).

Oder es wird nach Donogéany ein Kriimelchen der Substanz
mit einigen Tropten Pyridin und Schwefelammonium ebenso behandelt
wie bei der Teich mannschen Probe; war Blutfarbstoff vorhanden, so
sind im Praparate rote Krystalle von Himochromogen, die ein charak-
teristisches Spektrum besitzen, zu sehen.

Wenn Blut in einem Fleck an Wische oder Kleiderstoff nach-
zuweisen ist, wird die betreffende Stelle mit Wasser avsgelaugt und am
Verdampfungsriickstand der Flissigkeit die Himinprobe angestellt.

6. Quantitative Bestimmung des Héamoglobivs.

Der relative Himoglobingehalt des Blutes kann mit einer fur
klinische Zwecke hinreichenden Genauigkeit durch colorimetrische Ver-
fahren bestimmt werden, wie solche von Fleischl, Gowers, Sahli
u. a. ausgearbeitet wurden.

Eire genaue quantitative Bestimmung sowohl des Hamoglobins
als auch seiner Gasverbindungen lafit sich auf dem Wege der Spektro-
photometrie durchfithren.

Wenn ein Lichtstrahl durch eine Farbstofflosung dringt, erfahrt seine
Intensitdt an gewissen charakteristischen Stellen des Spektrums eine Verringe-
rung; als MaB dieser Intensitétsverringerung, die durch das Spektrophotometer
bestimmt wird, dient der sog. Extinktionskoeffizient, der der Konzentration
der Farbstofflosung proportional ist. Es besteht nimlich zwischen der Konzentra-

tion e der Farbstofflosung und dem Extinktionskoeffizienten e die Relation <,
€

welche Relation Absorptionsverhaltnis genannt und mit A bezeichnet wird.
A ist fir die verschiedenen Farbstofflosungen durchwegs verschieden; auch ver-
schieden fiir eine einzelne Farbstofflosung an verschiedenen Stellen des Spektral-
bandes; jedoch fur eine Farbstofflosung an einer Stelle des Spektralbandes
konstant und charakteristisch.

Man hat das Absorptionsverhéltnis fiir Hamoglobin und seine Verbindungen
an zwei verschiedenen Stellen des Spektralbandes, einerseits zwischen den Wellen-
lingen 554 und 565 wu, andererseits zwischen 531,5 und 542,5 ww bestimmt
und gefunden fiir

zwisch. 554 u. 565 up zwisch. 531,5 u. 542,5 uu

Oxyhdmoglobin. . . . 0,002070 0,001312
Hémoglobin . . . . . 0,001354 0,001778
Kohlenoxydhdmoglobin 0,001383 0,0012¢3
Methdamoglobin . . . . 0,002077 0,001754

_ Wenn wir daher den Extinktionskoeffizienten einer Farbstofflosung, speziell
der Iﬁsung von Blutfarbstoff, mittels Spektrophotometrie bestimmen, 148t sich
aus diesem Wert und dem des Absorptionsverhaltnisses die gesuchte Konzentration
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berechnen, denn aus A= % folgt, daB ¢ = ¢A =g Himoglobin enthalten in

1 com der Losung.

Da ferner auch das Verhiltnis der Extinktionskoeffizienten einer Farbstoff-
16sung, an verschiedenen Stellen des Spektralbandes bestimmt, also & : & kon-
stant und fiir die Farbstofflosung charakteristisch ist, 148t sich das Verhiltnis
& : ¢ auch zum Nachweis der Reinheit einer Losung der verschiedenen Blut-

farbstoffe verwenden; so betrigt ¢ : &, an den oben genannten Stellen des
Spektralbandes gemessen, fir

Himoglobin . . . . . . . . .. 0,762
Oxyhamoglobin . . . . . . . .. 1,578
Methamoglobin . . . . . . . .. 1,185
Kohlenoxyhémoglobin . . . . . . 1,095

7. Spaltungsprodukte des Himoglobin.

Unter Einwirkung von Siuren und Laugen zerfallt das Hamo-
globin in eine eisenfreie und eine eisenhaltige Komponente.

Das Globin, die eisenfreic Komyponente, bildet den iiberwiegenden
Bestandteil — etwa 94°/, — des Hamoglobinmolekiils; wird es der
Hydrolyse unterworfen, so {inden wir unter den Spaltprodukten eine
grofere Menge von Hexonbasen, namentlich viel Histidin; daher wird
auch das Globin in die Gruppe der Histone eingereiht. — Es enthilt
auch viel Leucin. — Losungen des Globin drchen die Ebene des polari-
sierten Lichtes nach links.

Die eisenhaltige Komponente, der das Hiamoglobin seine Gas-
bindungsfihigkeit verdankt, bildet nur etwa 4°/, des Hamoglobin-
molekiils und wird, je nachdem die Spaltung des Hiimoglobins bei Aus-
schluB oder Anwesenheit ven Sauerstotf erfolgt, als Haimochi1omogen
oder Himatin erhalten. Diese beiden Verbindungen unterscheiden
sich voneinander blofl im Sauerstoffgehalt; durch Oxydation wird das
Hamochromogen in Hamatin, umgekehrt Himatin durch Reduktion
in Hamochromogen iberfithrt.

Himochromogen, Cg,H,,Fe,N; O, oder Cg,Hg,Fe,NO,. Es wird aus
Blut oder Hiimoglobin durch Behandeln mit 32¢/,iger Lauge bei Zimmer-
temperatur oder durch Kochen mit verdinnter Lauge bei Ausschlufl
von Sauerstoff erhalten. Seine alkalische Loésung ist kirschrot
gefirbt; sein Spektrum ist durch drei charakteristische Absorptions-
streifen gekennzeichnet, welche zwischen den Linien D und E, E und b
und im ultravioletten Teil gelegen sind ; ihre Mitte fillt mit den Wellen-
lingen 556, 520 und 411 wu zusammen. Ein Molekiil des Hamo-
chromogen bindet je 1 Molekiil Sauerstoff oder Kohlenoxyd, jedoch
viel fester als das Hamoglobin. — Der Eisengehalt des Himochromogen
erweist sich in den Priiparaten verschiedener Herkunft weit konstanter
als dies beziiglich des Himoglobins namentlich in fritheren Unter-
suchungen der Fall war.

Hiimatin, C;,H,,N,FeO; oder CyH;,N,FeO,. Es wird aus Blut oder
Himoglobin durch Behandeln mit Siuren oder Lauge in Anwesenheit
von Sauerstoff erhalten; es ist ein amorphes, blauschwarzes Pulver; in
Wasser, Alkohol, Ather und Chloroform unloslich ; es 16st sich in ver-
dimnter Lauge und in siurehaltigem Alkohol. In saurer Ldésung ist

Héri, Physiologische Chemie. 9
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sein Spektrum durch mehrere Absorptionsstreifen gekennzeichnet, von
welchen die zwischen C und D und zwischen D und E gelegenen be-
sonders auffallen. — Die alkalische Losung weist nur ein breites
Absorptionsband zwischen C und D auf.

Mit Salzsiure geht das Hématin eine wichtige Verbindung ein:
das salzsaure Himatin oder Hamin, C;,H,,N,0,FeCl. Es bildet mikro-
skopische, schwarzbraune, lingliche, rhomboide Krystalle, die sog.
Teichmannschen Krystalle. Die Loslichkeitsverhiltnisse des Himin
stimmen mit denen des Hématin tiberein.

Zu seiner Darstellung im groflen werden gewaschene rote Blutkdrperchen
durch Kochen oder durch Alkohol koaguliert, ausgepreBt und mit Alkohol, der
1%/, Schwefelsidure enthilt, stehen gelassen, filtriert, das Filtrat auf 70° C er-
wiarmt, mit Salzsdure versetzt und nun einige Tage stehen gelassen. Wihrend
dieser Zeit scheiden sich Haminkrystalle in groBer Menge aus.

Wenn man reines Hamin in Lauge 16st und die Losung mit Schwefel-
sdure ansiuert wird das Hamin in Hamatin zuriickverwandelt und in
Form eines Niederschlages gewonnen.

Himatoporphyrin, C,H, N,0, oder C;;H,,N,O,, resp. das Doppelte
dieser Formeln. Es entsteht aus dem Hamatin durch Abspaltung von
Eisen unter der Einwirkung von konzentrierter Schwefelsiure oder Eis-
essig und Bromwasserstoffsiaure. Die nach den verschiedenen Dar-
stellungsarten erhaltenen Priparate sind nicht ganz identisch. Himato-
porphyrin ist dem Bilirubin isomer, wenn die erstere der oben ange-
filhrten Formeln die richtige ist; jedenfalls steht es aber diesem sehr
nahe. Es ist amorph, braun; in Alkohol, Laugen und Siuren leicht
16slich ; seine saure Losung ist purpurrot gefirbt. Sein Spektrum ist
je nach dem Losungsmittel und der Konzentration der Losung ver-
schieden; in saurer Lésung weist es zwei Absorptionsstreifen zwischen
C und D resp. D und E auf; die alkalische Losung ist durch vier Ab-
sorptionsstreifen gekennzeichnet.

Phylloporphyrin, ein Derivat des Chlorophylls, zeigt in seiner Zusammen-
setzung und in seinem spektroskopischen Verhalten viel Ahnlichkeit mit dem
Héamatoporphin, resp. mit dessen beiden Reduktionsprodukten, dem Desoxy-

hamatoporphyrin und dem Mesoporphyrin, wie aus nachfolgender Zusammen-
stellung ersichtlich ist:
Hiamatoporphyrin Cg,HN,O, . . . ) Phylloporphyrin
Desoxyhdamatoporphyrin CsyHyeN,05 C3,H3N,O,
Mesoporphyrin C3H N0, . .

Dies allein zeugt schon fiir die Verwandtschaft zwischen dem Himoglobin
(Muttersubstanz des Hématoporphyrin) und dem Chlorophyll. Noch weit mehr
gebt die Verwandtschaft aus dem Umstande herver, daB durch energische Re-
duktion sowohl aus Himatoporphyrin als auch aus Phyllocyanin (einem Derivat
des Chlorophyll) Himopyrrol (Dimethyl-athyl-pyrrol) erhalten wird. Ein wesent-
licher Unterschied zwischen dem Himoglobin und dem Chlorophyll ist der, daB
srsteres Eisen, letzteres aber Magnesium epnthilt. (Die wahrscheinliche Formel
des Chlorophyll ist CyH.,N,0Mg.)

Hamatoporphyrin ist in sehr geringen Mengen wahrscheinlich auch
im normalen Harn enthalten; in groBerer Menge jedoch namentlich
bei akuter Sulfonalvergiftung, nach lingerem Gebrauch von Sulfonal
und verwandten Verbindungen, endlich auch bei chronischer Bleiver-
giftung
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E. Blutgase.

Im Blute ist eine grofie Menge von Gasen enthalten, welche
a) entweder einfach physikalisch gclost, absorbiert, oder aber
b) locker chemisch gebunden sind.

Man kann sie aus dem Blute in Freiheit setzen durch Vakuum oder
indem man ein indifferentes Gas durch das Blut leitet, ferner durch
Herabsetzung des Partialdruckes des betreffenden Gases im Gasraum
oberhalb des Blutes auf Null und endlich mit Hilfe gewisser Ver-
bindungen. Diese Gase sind Sauerstoff, Kohlensiure und Stickstoff.

a) Die Menge eines Gases, welches einfach physikalisch geldst im
Blut enthalten ist, wird durch dessen Absorptionskoeffizienten
bestimmt, d. h. durch das Volumen des Gases in Normal-ccm (bei
760 mm Hg und 0° gemessen), welches von 1 cem der betreffenden
Flissigkeit absorbiert wird, wenn der Partialdruck des Gases 760 mm Hg
betrigt. Dieser Wert hiangt aber auch von der Temperatur der Fliissig-
keit ab, sowie auch von der Menge fester Stoffe, die in derselben
gelost sind.

Nach Bohr betrigt der Absorptionskoeffizient der genannten Gase
im Blut von 38° C

fiir Sauverstotf . . . 0,022
,, Kohlensdgure . . 0,511
Stickstoff . . . 0,011

b) Die Menge der chemisch gebundenen Gase hingt ab von der
chemischen Affinitit zwischen den Gasen und den im Blut geldsten
festen Stoffen, von der Temperatur der Flissigkeit und von dem
Partialdruck jedes einzelnen der im Gasraum iiber der Flussigkeit
befindlichen Gase.

1. Das Gasbindungsvermogen des Blutes und die Verteilung
derBlutgase zwischen Blutplasma undroten Blutkérperchen.

a) Sauerstoff. Schiitteln wir Blut bei Zimmertemperatur mit
atmosphérischer Luft, so wird durch 100 ccm Blut ein ganz bestimmtes
Volumen des Sauerstoffes gebunden : dieses Volumen wird als Sauer-
stoffkapazitit des Blutes bezeichnet. Wird Blut mit reinem Sauer-
stoff geschiittelt, so erhilt man einen etwas hoheren Wert. Das Blut-
plasma enthélt Sauerstoff nur physikalisch gelést, und zwar in sehr
geringer Menge (S. 132), so dafi die relativ grolen Mengen von Sauer-
stoff, die im Blute vorhanden sind, hauptsichlich an Hamoglobin ge-
bunden, in den roten Blutkérperchen enthalten sind.

Um das Sauerstoffbindungsvermiogen des Blutes bei verschie-
denen Partialdrucken des Sauerstoffes zu bestimmen, schiitteln wir
das Blut in einem geeigneten GefdBe mit Gasgemischen, welche
variierende Mengen von Sauerstoff enthalten, so lange bis das Gleich-
gewicht eintritt. Nun wird einerseits der Partialdruck des Sauerstoffs
im Gasraum oberhalb des Blutes, andererseits der Sauverstoffgehalt des
Blutes bestimmt.

g%
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So fand Krogh folgenden Zusammenhang zwischen dem Sauerstoff-
gehalt des Pferdeblutes von 38° C und den Sauerstoffpartialdrucken:

Partialdruck In 100 cem Pferdeblut sind
des enthalten Sauerstoff;

. Sauerstoffs cem

im Gasraum chemisch im Plasma

m/m Hg locker gebunden gelost

10 6,0 0,02
20 12,9 0,04
30 16,3 0,06
40 18,1 0,08
50 19,1 0,10
60 19,56 0,12
70 19,8 0,14
80 19,9 0,16
90 19,9 0,18
150 20,0 0,30

Aus dieser Tabelle ist zu ersehen, daf mit zunehmendem Partial-
druck des Sauerstoifs die Menge des chemisch locker gebundenen Sauer-
stoffs anfangs rapid, spéter jedoch immer langsamer ansteigt, so daB3
das Blut als mit Sauerstoff bereits gesittigt betrachtet werden kann,
wenn dessen Partialdruck im Gasraum 150 mm erreicht und als bei-
nahe gesittigt bei einem Sauerstoffpartialdruck von 70 mm Hg. -
Wenn der Partialdruck des Sauerstoffes im Gasraum unter 150 mm Hg
sinkt, so bleibt nur ein Teil des Sauerstoffes in der lockeren Bindung;
ein anderer Teil wird durch Dissoziation des Oxyhimoglobins in Freiheit
gesetzt. So betrigt nach voranstehender Tabelle das maximale Sauer-
stoffbindungsvermogen des Blutes 20 cem; wenn der Partialdruck des
Sauerstoffes im Gasraum auf 40 mm Hg sinkt, bleiben im Blute nur
mehr 18,1 ccm Sauerstoff gebunden, d.h. 909/, der Maximalmenge,
wihrend 1,9 cem, d. h. 10/, der Maximalmenge durch Dissoziation frei
werden. Esist also bei einem Partialdruck des Sauerstoffes von 40 mm
Hg das Blut zu 90°/, mit Sauerstoff gesittigt, resp. bei diesem Drucke
das Oxyhimoglobin im Blute zu 109/, dissoziiert. Werden die fiir den
Sauerstoffpartialdruck und die Sauerstofisittigung des Blutes auf obige
Weise erhaltenen Werte auf Abszisse und Ordinate eines Koordinaten-
systemes aufgetragen, so erhiit man die Sauerstoffsdttigungs-
kurve des Blutes. Auf shnliche Weise 1i8t sich die Sauerstoff-
dissoziationskurve des Oxyhdmoglobins im Blute konstruieren.

Ist im Blute auch Kohlensiure enthalten, so wird die Auf-
nahmefihigkeit des Blutes fiir Sauerstoff um so mehr verringert, je
groBer der Gehalt an Kohlensiure ist; dies hat zur wichtigen Folge,
daB im Blute der Kapillaren trotz der fortschreitenden Abnahme des
Sauerstoffes gerade infolge der Kohlensiurezunahme bestéindig eine
geniigende Menge von Sauerstoff an das Blutplasma, resp. an die Ge-
webe abgegeben werden kann.

Vergleicht man die Sauerstoffsittigungs- und Sauerstoffdisso-



Das Blut. 133

ziationskurven des Blutes von verschiedenen Tieren, resp. auch an dem-
selben Tierindividuum zu verschiedenen Zeiten, so konnen wir im Ver-
lauf dieser Kurven manche Unterschiede nachweisen. Neben der
(5. 122) erwiihnten Unstimmigkeit in der Zusammensetzung des Hémo-
globins verschiedener Provenienz sind es namentlich diese Unterschiede,
welche Bohr za der Annahme veranlaBten, dafl nicht nur verschiedene
Tiere ein verschiedenes Himoglobin haben, sondern auch, daf es im Blute
cines Tieres mehrere und verschiedene Hamoglobine gibt. Wiirde sich
dies bewahrheiten, so konnte naturlich auch der fiir die Sauerstoff-
kapazitit des Hamoglobins angenommene Wert kein konstanter sein.

Nun hat es sich aber aus neueren Untersuchungen ergeben, daf die
erwihnten Verschiedenheiten der Kurven durch den verschiedenen
Gehalt des Blutes an Kohlensiiure und an verschiedenen Salzen ver-
ursacht werden ; daf3 also einerseits das Gleichgewicht Hb 4 0,2Hb0,
im Sinne von Hiifner nur besteht, wenn es sich wirklich um salzfreie
Loésungen von Hiimoglobin handelt, andererseits aber auch, daf zur Zeit
kein Grund zur Annahme verschiedener Arten von Himoglobinen in
einer Blutart vorliegt.

Das maximale Sauerstoffbindungsvermégen des Hiamoglobir ist
identisch mit dem des Blutes; bei geringeren Sauerstoffpartialdrucken
bindet aber Himoglobin weniger Sauerstoff, als eine entsprechende
Menge von Blut.

Auch in der Festigkeit der Sauerstoffverbindung gibt es betriicht-
liche Unterschiede zwischen Blut, Himoglobin und dessen Derivaten;
so hiilt das Hamoglobin, zu dessen Darstellung Alkohol verwendet war,
den Sauerstoff besonders fest; noch mehr ist dies der Fall beim Met-
hiimoglobin und beim Himochromogen, die genau soviel Sauerstoff
zu binden vermdégen als das Himoglobin, ihn aber so fest halten, daf}
er auf physikalischem Wege nicht avszutreiben ist.

b) Kohlensiure. Wihrend die iiberwiegende Menge des Sauer-
stoffs im Blute in den roten Blutkorperchen enthalten ist, ist an der
Bindung der Kohlensiiure das Blutplasma in grofierem MaLe beteiligt.
— Kohlensdure findet sich im Blute in drei verschiedenen Formen:
Yo—1/se der Gesamtmenge ist einfach physikalisch gelost; ein anderer
Teil ist an Alkali festgebunden als kohlensaures, richtiger doppelt-
kohlensaures Alkali; der Rest ist chemisch locker, hauptsichlich an
EiweiB gebunden in Form von leicht dissoziierenden Verbindungen.

Bohr stellte folgenden Zusammenhang zwischen dem Kohlen-
sauregehalt; 38 %igen Blutes und dem Partialdruck der Kohlenséure fest:

Partialdruck In 100 ccm Blut sind
der Kohlensdure enthalten Kohlensdure

mm Hg ccm

0,6 7,1

2.3 13,7

5,1 19,5

8,2 24,7

10,6 27.0

28.3 38,1

54,3 46,7

82.0 55,7
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Noch ist zu bemerken, dafl die im Blute enthaltenen EiweiB3-
alkaliverbindungen bei Zunahme des Partialdruckes der Kohlensiure
durch diese zersetzt werden, wobei es zu einer Vereinigung der Kohlen-
sdure mit dem freigewordenen Alkali kommt. Umgekehrt wird bei
abnehmendem Partialdruck der Kohlensiure das leicht dissoziierende
Alkalicarbonat zersetzt und es findet eine Wiedervereinigung der frei-
gewordenen Kohlensiure mit dem Eiweil zu EiweiBalkali statt:

CO, + H,0 + Na-protein & NaHCO; + H -protein.

Dieselbe Rolle kommt auch dem Himoglobin zu, welches, wie
S. 126 erwihnt war, mittels seiner eisenhaltigen Komponente Sauerstoff,
mit der eisenfreien jedoch Kohlensiure zu binden vermag.

Eine Verinderung des Partialdruckes der Kohlensiure bedingt
auch eine Verschiebung ihrer Verteilung zwischen dem Blutplasma und
den roten Blutkérperchen; letztere enthalten namlich mehr Alkali
als das Plasma, demzufolge bei zunehmendem Partialdruck der Kohlen-
sdure mehr Alkalicarbonat in den roten Blutkérperchen entstehen
muB als im Plasma.

Im Vakuum wird aus dem Blute die gesamte physikalisch geloste
und chemisch locker gebundene Kohlensiure ohne vorangehende An-
sduerung ausgetrieben ; aus dem Blutplasma und dem Blutserum jedoch
erst auf Siurezusatz. Hieraus folgt, daB es ein Bestandteil der roten
Blutkérperchen sein muf}, der — als schwache Saure — im Vakuum die
gesamte Kohlensidure auszutreiben vermag: es ist dies offenbar das
Himoglobin.

c) Stickstoff ist bloB physikalisch gelost im Blutplasma ent-
halten.

d) Kohlenoxyd findet sich in sehr geringen Mengen angeblich
auch im normalen Blut; in gréBeren Mengen bei Kohlenoxydvergiftung
(Leuchtgas, ,,Kohlendunst‘‘). — Die Kohlenoxydkapazitit des Blutes
ist gleich seiner Sauerstoffkapazitiat: 1,34 ccm pro 1 g Hamoglobin. Doch
bedarf es zur Sittigung des Blutes mit Kohlenoxyd eines weit geringeren
Partialdruckes des Kohlenoxyds; es ist daher selbstverstandlich, daf
bei gleich groBem Partialdruck des Sauerstoffes resp. des Kohlenoxydes
die Dissoziation des Kohlenoxydhdamoglobins weit geringer ist als die
des Oxyhdmoglobins.

Partialdruck Dissoziation; 9,
des des des
0, oder CO Oxyhémoglobin Kohlenoxydhdmoglobin
10 70,0 0,7
20 35,3 0,4
30 18,4 0,3
50 4,6 0,15

Aus demselben Grunde nimmt das Blut aus einem Sauerstoff-
kohlenoxydgemisch nur in dem Falle gleiche Volumina von beiden Gasen
auf, wenn in dem Gemisch etwa hundertmal mehr Sauerstoff als Kohlen-
oxyd enthalten ist.
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2. Quantitative Bestimmung der Blutgase.

a) Der Gasgehalt des Blutes wurde frither ausschlieBlich mittels
der Blutgaspumpe bestimmt.

Ein Glasrezipient wird mit Hilfe einer Quecksilberluftpumpe evakuiert
und dann ein genau gemessenes Volumen des zu untersuchenden Blutes eingefiillt,
wobei dessen samtliche physikelisch absorbierte und chemisch locker gebundenen
Gase in Freiheit gesetzt werden, besonders wenn das Blut etwas erwirmt wird.
Die Gase werden in einem Eudiometer gesammelt und dann in der bekannten
Weise quantitativ analysiert.

b) Der Sauerstoff- und Kohlensiduregehalt auch kleinerer Blut-
mengen (bis herunter zu 0,1 ccm) kann sehr bequem nach Haldanes
resp. Barcrofts Vorgang bestimmt werden.

Zu diesem Behuf wird die genau abgemessene Menge Blutes in einem ge-
eigneten GefiBe mit einer Losung von Ferricyankalium versetzt, wodurch der
gesamte locker gebundene Sauerstoff in Freiheit gesetzt wird; aus der Zunahme
des Druckes, welchen das uber dem Blute abgeschlossene Gasgemenge hierdurch
erfihrt, 1Bt sich die Menge des in Freiheit gesetzten Sauerstoffes leicht be-
rechnen. Dann wird mittels einer Losung von Weinsidure die Kohlensdure in
Freiheit gesetzt und ihre Menge abermals aus der Druckzunahme berechnet.

3. Der Gasgehalt des kreisenden Blutes.
a) Die Menge des Sauerstoffes betrigt:

im arteriellen Blut im venésen Blut
Volum-9%,, ca. Volum-9,, ca.
beim Menschen. . 22 12—16
,, Hund . . . 18 12—14
,, Pferd . . . 14 7
,, Kaninchen . 13 —
,, Huhn . . . 11 4

Das arterielle Blut enthdlt um ein Geringes weniger locker gebundenen
Sauerstoff als seiner Sauerstoffkapazitit entspricht, und zwar aus dem Grunde,
daB die Blutgase nicht mit der atmosphérischen Luft, sondern mit der Alveolar-
luft im Gleichgewicht stehen, in welcher der Partialdruck des Sauerstoffes in der
Regel blo 100—110 mm Hg betragt.

Der Sauerstoffgehalt des vendsen Blutes ist, je nachdem, in welcher Weise es
entnommen wurde, sehr verschieden: das Blut des rechtea Herzens, welches ein
Gemisch des venosen Blutes des ganzen Korpers darstellt, enthalt durchschnittlich
um 7°/, weniger Sauerstoff als das arterielle Blut.

Der Sauerstoffgehalt des Blutes héingt auch von der Temperatur
ab: bei hoherer Temperatur wird er geringer. Er hingt auch von dem
Alkaligehalt des Blutes ab, indem durch einen grofieren Alkaligehalt
eine Zunahme des Kohlensiuregehaltes bedingt wird, wodurch wieder
das Sauerstoffverbindungsvermégen des Blutes herabgesetzt wird
(S. 132). Die Menge des physikalisch gelosten Sauerstoffes ist von dem
Luftdrucke direkt abhingig, hingegen ist das Blut mit locker ge-
bundenem Sauerstoff beinahe noch gesittigt, wenn der Luftdruck um
die Hilfte gesunken ist (S. 132):
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h) Die Menge der Kohlensdure betriigt:

im arteriellen Blut im venésen Blut
Volum-9%,, ca. Volum-9%, ca.
bheim Menschen. . 40 —
., Hund . . . 34—40 44—50
., Plerd . . . 49 56
,,  Kaninchen . 34 —
., Huhn . . . 48 57

Der Kohlensiuregehalt des arteriellen Blutes ist groferen Schwan-
kungen unterworfen als sein Sauerstofigehalt; so nimmt z. B. bei der
Muskelarbeit infolge der Bildung von sauren Produkten die Alkaleszenz
des Blutes und hiermit auch sein Kohlensiuregehalt ab. Dieser ist
aber auch von der Lungenventilation abhingig, indem er durch ver-
mehrte Ventilation fiir eine gewisse Zeit ansehnlich herabgesetzt
werden kann.

Der Kohlensiuregehalt des Venenblutes unterliegt naturgemaf
groferen Schwankungen; er ist nicht nur verschieden, je nachdem,
welcher Vene das Blut angehort, sondemn er ist auch innerhalb der-
selben Vene sehr variierend, je nach der Geschwindigkeit des Blut-
stromes und je nach der Intensitit des Stotfwechsels im betreffenden
Organ. Das vendse Blut im rechten Herzen enthiilt durchschnittlich
um 89/, mehr Kohlensiure als das arterielle Blut.

¢) Die Menge des im Blute gelosten Stickstoffes betrigt
ca. 1,2 Volum-/;,, wovon 0,049/, aut Argon entfallen.

¢) Kohlenoxyd soll nach einigen Autoren auch im normalen
Blut enthalten sein; so 0,04 Volum-9/, im Kaninchenblut und 0,08
Volum-%/, im Hundeblut.

Der Gasgehalt des Blutes kann unter pathologischen Um-
stédnden in manchen Punkten von der Norm abweichen. Soenthilt das
arterielle Blut von Kranken mit einer Anomalie, welche das Vermischen
von arteriellem und venosem Blut zur Folge hat, weniger Sauerstoft
als das arterielle Blut des Gesunden; desgleichen auch das arterielle
Blut von Lungenkranken, bei denen infolge der mangelhaften Funktion
cinzelner Lungenteile nicht das gesamte, durch die Lungen strémende
Blut arterialisiert werden kann. Da die Gewebe von dem Sauerstoff,
welcher in 100 ccm durchstromenden Blutes enthalten ist, durchschnitt-
lich 6,5 ccm verbrauchen, ist es klar, dafl das Sauerstoffbediirfnis der
Gewebe nicht befriedigt werden kann, wenn der Sauerstoffgehalt
des arteriellen Blutes auf weniger als 6,5 ccm Volum-/, sinkt. Das-
selbe ist der Fall, wenn der Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes
zwar normal ist, jedoch infolge verlangsamter Zirkulation dem Blute
wihrend seines Durchstrémens durch die Gewebe mehr Sauerstoff als
in der Norm entzogen wird. Es war (S.134) erwihnt, daB bereits
die normalen Schwankungen der Blutalkaleszenz einen erheblichen Ein-
fluB auf den Gasgehalt des Blutes ausiiben konnen; in weit hoherem
Grade ist dies der Fall, wenn groBere Mengen von Siuren in Zirku-
lation kommen, sei es von auBen durch eine Vergiftung, sei es infolge
gewisser pathologischer Vorgiéinge, wie etwa im diabetischen Koma.
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Durch den Saureiiberschu8 wird ein groBer Teil des Blutalkali ge-
bunden und hierdurch das Kohlensdure-Bindungsvermégen und der
Kohlensiuregeahlt des Blutes erheblich herabgesetzt.

4. Die Spannung der Gase im kreisenden Blute.

Der Druck oder die Spannung der Gase, z. B. des Sauerstoffs
im kreisenden Blute ist nicht identisch mit dem, der aus dem Sauerstoff-
gehalt desselben Blutes mit Hilfe der Sauerstoffsittigungskurve (s.
Tabelle auf S. 132) berechnet werden kann; denn die Spannung
des Sauerstoffs kann auch bei demselben Sauerstoffgehalt ein ver-
schiedene sein, je nachdem dessen Kohlendioxydgehalt ein verschie-
dener ist (S. 132).

Die wirkliche Spannung der Blutgase laBt sich daher nur am
kreisenden Blut selbst feststellen. Und zwar sind hier verschiedene
sog. tonometrische Verfahren ausgearbeitet:

a) Manche dizser Verfahren beruben darauf, daf}, wenn eine mog-
lichst grofle Oberflache des Blutes mit einem abgeschlossenen Gas-
gemenge in Berithrung steht, dessen Zusammensetzung mit dem der
Blutgase annihernd ubereinstimmt, es bald zu einem Gleichgewicht
zwischen den Blutgasen und den Gasen im Raum oberhalb des Blutes
kommt. Aus der Zusammensetzung dieses Gasgemenges am Ende des
Versuches und scinem Gesamtdruck lif3t sich der Partialdruck jedes
einzelnen der Gase berechnen. Diese Partialdrucke sind im Falle
des Gleichgewichtes gleich den Tensionen der betreffenden Gase im
Blute.

So laft sich mittels des Pflugerschen Lungenkatheters der Druck der
Gase in dem durch die Lungenkapillaren stromenden, vom rechten Herzen her-
kommendem Blute bestimmen; der Katheter wird durch einen der Hauptbronchien
hinuntergeschoben und durch Aufblasen des daran befindfichen Gummiballons
ein Teil der Lunge ganzlich aus der Respiration ausgeschlossen; in dem, jenseits
des Gummiballons befindlichen, gdnzlich abgeschlossenen Gasraum, der durch
Bronchien und Alveolen gebildet wird, setzen sich die Gase mit den Gasen des
in dicsem Lungengebiete zirkulierenden Blutes bald ins Gleichgewicht, so da
die Partialdrucke fur jedes Gas im Blute und im Gasraume gleich grof sind.

Auf demselben Prinzipe beruht auch die Verwendung der sog. Aérotono-
meter, z. B. des von Bohr konstruierten. Dieser Apparat wird mit einer Arterie
des Tieres verbunden, worauf das Blut, wahrend es durch eine weite Rohre stromt,
mit einem in der Rohre abgeschlossenen Gasgemenge in Beruhrung kommt und
nachher durch die Vena jugularis wieder in den Tierkérper zuruckstromt. Wird
die Gerinnung des Blutes durch intravenése Injektion von Hirudin oder Pepton
hintangehalten, so kann die Durchstromung des Apparates mit Blut so lange fort-
gesetzt werden, bis das Gleichgewicht zwischen Blutgasen und dem im Apparat
eingeschlossenen (Gasgemenge hergestellt ist.

b) Haldane und Smith lassen durch das Versuchsindividuum
Luft von genau bekanntem Kohlenoxydgehalt so lange einatmen, bis
der Kohlenoxydgehalt des Blutes nicht mehr zunimmt. Da das Kohlen-
oxydbindungsvermégen des Blutes von seinem Sauerstoffgehalt ab-
hingt (S. 134), 148t sich aus einem Kohlenoxydgehalt auch der Druck
des im Blute gebundenen Sauerstoffes berechnen.

Die Werte, welche nach verschiedenen Methoden und von ver-
schiedenen Autoren erhalten wurden, sind aber recht verschieden;
so fanden #ltere Autoren fiir die Tension des Sauerstoffes im arteriellen
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Blute 75—80, Bohr 101—144, Haldane und Smith 293 mm Hg;
fiir die Tension der Kohlensédure wurden 17—30 mm Hg gefunden.

Im vendsen Blut fand man fiir Sauerstoff 17—37, fiir Kohlenséiure
32—54 mm Hg.

Aus dem Vergleich der Partialdrucke der einzelnen Gase im krei-
senden Blute und in der Alveolarluft folgerte Bohr, da der Austausch
der Gase zwischen beiden nicht allein auf Diffusion beruhen kann;
denn er fand in seinen Versuchen die Tension des Sauerstoffes im Blut
oft héher und die der Kohlensiure oft kleiner als in der Alveolarluft.
Wenn es nun trotzdem zu einer Aufnahme von Sauerstoff und zu einer
Abgabe von Kohlensdure von seiten des Blutes kommt, kann dies nach
Bohrs Ansicht nur durch eine aktive, sekretorische Titigkeit des
Alveolarepithels erklirt werden, ebenso, wie wenn durch eine Driise
irgend eine Substanz aus dem Blute in groBerer Konzentration ab-
geschieden wird, als sie im Blut selbst gelost enthalten ist.

F. WeiBe Blutkorperchen und Blutplittehen.

Die weiBen Blutkorperchen bestehen ihrer Hauptmasse
nach aus Globulinen und Nucleoproteiden. AuBer Eiweifkérpern ent-
halten sie auch Phosphatide (Lecithin), Cholesterin, ferner auch
Glykogen.

Es folge hier das Beispiel einer Analyse von Leukozyten. In der
Trockensubstanz waren enthalten:

EiweiB . . . . . . .. 10,49/,
Nuclein. . . . . . .. 8,9 ,,
Lecithin . . . . . .. 7,5 ,,
Fett . . . ... ... 40,
Cholesterin . . . . . . 44
Glykogen. . . . . .. 0,8 ,,

Den Blutpliattchen, Thrombozyten kommt wahrscheinlich
eine wichtige Rolle in der Blutgerinnung zu. Es wurden einfache
EiweiBkorper und Nucleoproteide in ihnen nachgewiesen.

Die Lymphe.

Die Lymphe ist eigentlich Blutplasma, welches durch die Wan-
dungen der ‘kleinsten Gefille hindurchtritt, in die Gewebsliicken ge-
langt und einerseits den Zellen und Zellderivaten Nahrstoffe zufiihrt,
andererseits aber deren Stoffwechselprodukte aufnimmt. Von den
Gewebsliicken gelangt die Lymphe auf Wegen, die uns noch nicht ganz
genau bekannt sind, wieder in die Lymphcapillaren und auf dem Wege
der groBen Lymphgefifle in das Blut zuriick.

Der Umstand, daB3 die Lymphe bei ihrem Austritt aus der Blut-
bahn eine Membran passieren muf}, macht es begreiflich, dafl sie
krystalloide Verbindungen in dhnlicher Konzentration, kolloide Ver-
bindungen aber in anderer Konzentration enthalt als das Blutplasma.

Auch ist es begreiflich, dal die Zusammensetzung der Lymphe
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an verschiedenen Teilen des Korpers nicht dieselbe sein kann, da sie
ja nebst den Bestandteilen des Blutplasma auch die Stoffwechsel-
produkte der betretfenden Gewebe enthilt.

Zur Untersuchung der Eigenschaften und der Zusammensetzung
der Lymphe ist diejenige Flissigkeit am geeignetsten, welche — ohne
Unterbrechung, auch im Hungerzustand — sich in den Lymphgefaen
des Darms sammelt und gegen den Ductus thoracicus stromt; in der
Tat ist es diese Lymphe, an der die meisten Untersuchungen ausgefiithrt
wurden.

Die Lymphe ist eine klare, schwach opalisierende, gelbliche Fliissig-
keit vom spezifischen Gewicht von etwa 1,020; sie reagiert auf Lackmus
schwach alkalisch und gerinnt leicht. Ihre Bestandteile sind:

Wasser . . . . . . . . e e e ... 93,6—95,89/,
Trockensubstanz . . . . .. 42—-6,5 ,.
von der Trockensubstanz organlbch .. 34—58 ,.
. anorganisch . . 0,7—0,8 ,,
vond orgamschen Trockensubst. Eiweil . 3,0—4,5 .
[T ) ’ rett LI 074—'019 IR}

Unter den anorganischen Bestandteilen iiberwiegt das Kochsalz.

Die Lymphe enthilt auch Gase gelost, und zwar mehr Kohlen-
siure als das arterielle und weniger als das vendse Blut.

Wihrend der Resorption der eingefithrten Nahrung erfahrt die
Lymphe im Ductus thoracicus durch den Hinzutritt der Verdauungs-
lymphe, des sog. Chylus, eine wesentliche Anderung ihrer Zusammen-
setzung, namentlich ihres Fettgehaltes, der auf 3—15°/, ansteigen
kann,

Das Sekret der serdsen Hiute.

Unter physiologischen Umstéinden enthalten die meisten serosen
Hohlen so wenig Fliissigkeit, daB ihre Menge zu einer genauen Analyse
nicht reicht; nur die perikardiale und die Zerebrospinalfliissigkeit sind
auch am gesunden Menschen in groferer Menge vorhanden.

Im allgemeinen liBt sich sagen, daB die in die serésen Hohlen sich
ergieBende Fliissigkeit Lymphe ist, sich daher von Blutplasma nur
durch den geringeren Gehalt an kolloiden Bestandteilen unterscheidet.

Eine Ausnahmsstellung nehmen die Zerebrospinal- und Synovial-
flissigkeiten ein, indem sie, offenbar infolge des eigentiimlichen ana-
tomischen Aufbaues der sie abscheidenden Hiute, wesentlich anders
als die ibrigen serdsen Fliissigkeiten zusammengesetzt sind.

Die Zerebrospinalfliissigkeit hat ein spezifisches Gewicht von
1,007—1,008; sie reagiert auf Lackmus schwach alkalisch; in physi-
kalisch-chemischem Sinne ist sie jedoch neutral, wie das Blutplasma;
der Trockensubstanzgehalt betrigt ca. 1°/,, wovon vier Fiinftel an-
organisch sind. Von dem organischen Teil entfallen ca. 0,19/, auf Ei-
weil}; auBlerdem sind noch wenig Harnstoff, Traubenzucker etc. vor-
handen.



140 Blut, Lymphe und das Sekret der serésen Hiute.

Die Synovialflussigkeit hat einen Trockensubstanzgehalt von
3—59/,; hiervon entfallen 1,5—3°/, auf Eiwei}, 0,39/, aul mucinibn-
liche Substanzen und 1°/, auf anorganische Verbindungen.

Unter pathologischen Umsténden kann in den serésen Héhlen eine
Ansammlung groBerer Flissigkeitsmengen stattfinden. Je nach dem
Prozesse, dem sie ihr Entstehen verdanken, werden diese Fliissigkeiten
als Transsudate oder Exsudate bezeichnet. Sie reagieren auf
Lackmus alkalisch, in physikalisch-chemischem Sinne jedoch neutral,
wie Blutplasma. Sie sind zuweilen farblos, meistens aber blaBgelb
oder blafBgriin, klar oder von Formelementen getriibt; letztere bestehen
aus roten and weiflen Blutkorperchen, desquamierten Epithelien, auch
Fetttropfen, Cholesterinkrystallen ete.

a) Die Transsudate enthalten in der Regel sehr wenig weifle
Blutkorperchen ; ihr spezifisches Gewicht betrégt gegen 1,010—1,015;
sie enthalten Serum-Albumir und -Globulin, gewdéhnlich im selben
Verhiltnis, wie das Blutplasma des betreffenden Individuums; doch ist
der gesamte Eiweiligehalt, wenn auch sehr wechselnd, meistens wesent-
lich geringer als in der Liymphe: von 0,19/, bis zu mehreren Prozenten.
AuBler EiweiB 1aBt sich noch ein wenig Fibrinogen, Traubenzucker,
Harnstoff und z weilen auch Bernsteinsiure nachweisen. — Besonders
etweiBreich sind die Aszites- und Hydrozelenfliissigkeiten.

b) Die Exsudate enthalten meistens wesentlich mehr weifie
Blutkérperchen; auch ist ibr spezitisches Gewicht héher als das der
Transsudate; desgleichen enthalten sie auch mehr Eiweil, 3—6°/, und
mehr. Auch enthalten sie in der Regel mehr Fibrinogen.

Es ist jedoch zu bemerken, daf3 oft genug eiweilireiche Transsudate
von relativ hoherem spezifischem Gewicht und eiweillarme Exsudate
von relativ geringem spezifischem Gewicht angetroffen werden.

¢) Zu den pathologischen Fliissigkeiten gehort auch der Inhalt von
Echinokokkuscysten, der eiweififrei ist, jedoch Bernsteinsiure, Incsit
ete. enthalt.

d) In menschlichen Ovarien bilden sich unter pathologischen Um-
stinden sog. Kystome, deren Inhalt je nach der Qualitat und Menge
der inihnen enthaltenen Verbindungen mebr fliissig oder gallertartig ist.
Diese Verbindungen sind das Pseudomucin urd das Kolloid. die
dem Mucin nahe stehen, indem aus ihnen Glucosamin abgespalten
werden kann, sich aber vom Mucin dadurch unterscheiden, dafl sie mit
Essigsiure nicht fillbar sind. Der verschiedenen Zusammensetzung
entsprechend, schwankt auch das spezifische Gewicht der Kystom-
fliissigkeiten zwischen 1,005 und 1,055.

e) Der Inhalt der Parovarialcysten, die sich im Ligamentum
latum entwickeln, ist diinnflissig, frei von Pseudomucin; sein spezi-
tisches Gewicht betragt 1,003—1,009, ist also geringer als das der
Kystomflissigkeiten.
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Sechstes Kapitel.

Chemische und physikalisch-chemische
Vorginge im Verdanungstrakt.

Die durch den Mund eingefithrte Nahrung mu8, um resorbiert und
dann verwertat werden zu kénnen, eine entsprechende Umwandhing
erfahren; diese erfolgt teils auf mechanischem Wege (Zerkleinerung),
teils auf chemischem Wege. Die chemische Vorbereitung besteht
hauptsichlich in hydrolytischen Spaltungsprozessen, die in der Mund-
hohle, im Magen und im Darm vor sich gehen und in deren Folge
kompliziert aufgebaute Verbindungen in einfachere iiberfiihrt werden

I. Mundverdaunung.

Die in den Mund gelangte Nahrung wird mittels der Zahne zer-
kleinert, vermahlen und mit dem in die Mundhéhle ergossenen Sckret,
dem Speichel, vermischt. Hierdurch werden einerseits gewisse Teile
der zerklein>rten Nahrung in Losung gebracht, teilweise auch chemisch
verindert; andererseits wird die zum Bissen geformte Menge schlupfrig
und hierdurch zum Hinunterschlucken gecignet gemacht.

Unter den Driisen, die den Mundspeichel liefern, unterscheidet
man sog. serdse oderEiweifldriisen, die ein diinnes, an Mucin armes,
koagulierbares Eiweil enthaltendes Sekret liefern. Zu dieser Grupje
gehoren am Menschen die Parotis und ein Teil der in der Mundschleim-
haut zerstreuten kleinen Driisen. — Eine zweite Gruppe wird durch die
sog. Schleimdriisen gebildet, welche ein eiweillarmes, jedoch mehr
Mucin enthaltendes, stirker alkalisch reagierendes Sekret absondern.
Hierher gehoren die Gl. sublingualis des Menschen vnd der andere
Teil der zerstreuten kleinen Driisen. Endlich unterscheidet man dic
sog. gemischten Driisen, deren Sekret sowohl Eiweil als auch Mucin
enthalt; eine gemischte Driise ist die Gl. submaxillaris des Mensclien.

Die Menge des vom Menschen tiglich abgeschiedenen gemischten
Speichels betragt ca. 1,5 Liter. Der Speichel ist eine farblose, opali-
gierende, schwach alkalisch reagierende Flissigkeit, deren Trocken-
substanzgehalt 0,5—19/, betriigt. Die Trockensubstanz besteht zu
einem kleineren Teil, 0,2 —0,4%,, aus anorganischen Verbindungen,
wie Kochsalz, Carbonate, Phosphate und Spuren von Rhodanalkali
Letzteres ist im menschlichen Speichel immer, im Hundespeichel
hiufig, im Speichel unserer pflanzenfressenden Haustiere nicht vor-
handen.

Nachweis des Rhodanalkali: Der Speichel wird mit Salzsiurc
schwach angesiuert und mit einer verdiinnten Losung von Eisenchlorid ver-
setat, worauf eine schwache Rotfirbung infolge der Bildung von Rhodancisen
eintritt.

Von organischen Substanzen sind enthalten: ein koagulables Ei-
weil, Mucin und als wichtigster Bestandteil ein diastatisches Enzym,
das Ptyalin; ferner auch geringe Mengen von Maltase.
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Das Ptyalin, auch Speicheldiastase genannt, ist am Menschen im
Sekret simtlicher Speicheldriisen enthalten; am Kaninchen und am
Schwein blof im Sekret der Parotis; im Hunde- und Katzenspeichel
fehlt es vollkommen. — Starke und Glykogen werden durch Ptyalin
sehr energisch gespalten, doch nur bis zu Maltose, die weiterhin infolge
eines geringen Maltasegehaltes des Speichels teilweise in d-Glucose zer-
legt wird. Die stirkespaltende Wirkung des Ptyalins ist so bedeutend,
dafl, wenn man 1 ccm menschlichen Speichels auf 1 g loslicher oder
zu Kleister verkochter Starke einwirken laf3t, binnen 2!/, Stunden
keine mit Jod sich bliuende Stirkebestandteile mehr nachzuweisen
sind. Am kriftigsten wirkt Ptyalin bei minimaler saurer Reaktion;
doch bt Salzsiure bereits in einer Konzentration von ca. 0,019/, eine
hemmende Wirkung aus. (Die Angaben verschiedener Forscher lauten
sehr widersprechend.) Geférdert wird die Wirkung des Ptyalins durch
Kochsalz.

Saccharose und Cellulose werden durch Ptyalin nicht gespalten.

Speichelsteine bilden sich in den Awusfithrungsgingen der
Speicheldriisen oder in den Driisenacinis selbst; neben weniger orga-
nischer Substanz und Phosphaten bestehen sie hauptsiachlich aus
kohlensaurem Calcium.

II. Magenverdanung.

Die Funktion des Magens besteht darin,

a) daB er die ganze, oft umfangreiche Menge der wihrend einer
Mahlzeit eingefiihrten Nahrung aufnimmt und kleinweise gegen den
Darm weiterbefordert ;

b) daB bereits im Magen die Verdauungsprozesse einsetzen, welche
spiter im Darm i weit groBerer Intensitiit verlaufen und dort auch zu
Ende gefithrt werden.

A. Der Magensaft.

Das Sekret der Magendriisen, der sog. Magensaft, 1aBt sich am
Menschen blofl ausnahmsweise rein erhalten, weil ihm in der Regel
Speichel, Schleim, eventuell auch Speisenreste beigemischt sind.

Der aus dem Hundemagen auf entsprechende Weise (S. 147) rein
erhaltene Magensaft stellt eine diinne, klare, farblose, stark saure
Flussigkeit dar, mit dem spezifischen Gewicht von 1,008—1,010. —
Die Trockensubstanz dieses reinen Magensaftes besteht zu einem
kleineren Teil aus anorganischen Verbindungen, wie Salzsiure und
Kochsalz; zum grofleren Teile aus organischen Stoffen. Unter diesen
findet man ein koagulierbares Eiweif}, zuweilen auch Milchsiure, und
vor allem die fiir die Magenverdauung besonders wichtigen Enzyme:
Pepsin, Chymosin, Magenlipase.

Salzsdure.

Im reinen Magensaft ist der groBte Teil der Salzsiure frei; nach der
Nahrungseinfuhr wird jedoch ein mehr oder minder grofer Teil an das
in der Nahrung eingefithrte Eiweifl locker gebunden.
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Der von den Magendriisen abgeschiedenen freien Salzsdure kommt
eine ausgesprochene bakterien- und toxinfeindliche Wirkung zu, wie
dies am Choleravibrio und am Streptococcus, ferner an Diyhtherie-
und Tetanustoxin einwandfrei nachgewiesen wurde. Auch ist hiufig
zu beobachten, daB es, falls freie Salzsdure im Mageninhalt fehlt, zu
Girung- und Fiulnisprozessen kommt, die sonst nicht oder kaum wahr-
nehmbar sind.

Der Nachweis der freien Salzsdure erfolgt durch:

a) Die Giinsburgsche Probe; 2 g Phloroglucin und 1 g Vanillin
werden in 30g absolutem Alkohol gelést und ein wenig Magensaft mit
einigen Tropfen des Reagens in einer Porzellanschale am Wasserbad
oder vorsichtig iiber einer kleinen Flamme eingedampft. War freie
Salzsdure vorhanden, so farbt sich der Eindampfungsriickstand ganz
oder an seinen Réindern intensiv carminrot.

b) Eine 19/,ige alkoholische Lsung von Dimethylamidoazobenzol
ist ein sehr empfindliches Reagens auf freie Mineralsiuren, und um so
besser verwerthar, als organische Sduren nur in grofierer Konzentration
auf dasselbe einwirken. Werden dem Magensaft 1—2 Tropfen der
orangegelben Farbstofflosung zugesetzt, so entsteht, falls Salzsiure
vorhanden war, eine deutliche carminrote Firbung.

¢) Vielfach werden Indicatorpapiere verwendet, die mit Kongo-
rot, Tropiolin-oo etc. getrinkt sind; rotes Kongopapier wird durch
freie Salzsiure blau, das gelbe Tropiolinpapier violett gefarbt.

Aciditit der Magenfliissigkeit. Der wirkliche Grad der Aciditit
des Magensaftes sowohl, als auch des Filtrates des Mageninhaltes nach
der Nahrungsaufnahme, also die Wasserstoffionenkonzentration laft
sich nur auf physikalisch-chemischem Wege feststellen. Auf diese
Weise wurde die Konzentration der Wasserstoffionen zu 3—9.10—2 ge-
funden.

Die durch Titration erhaltenen Werte konnen auf Grund des
(S. 106) Gesagten kein richtiges MaB der Aciditit geben. Es ent-
hilt namlich auch der reine Magensaft, besonders aber das Magen-
inhaltsfiltrat auBer freier Salzsiure Stoffe, aus denen durch Dissoziation
Wasserstoffionen abgespalten werden kénnen: locker an Eiweill ge-
bundene Salzsdure, schwache organische Siuren, saure Phosphate.
Wihrend nun bei der Verwendung von Gasketten nur die ,,aktuellen®,
in der Fliissigkeit tatsichlich frei vorhandenen Wasserstoffionen be-
stimmt werden, erhilt man durch die Titration auch die ,,potentiellen*
Woasserstoffionen, und zwar einen Teil derselben, oder auch alle, je
nach der Art des verwendeten Indicators.

Titration des Magensaftes. a) Es ist gebriuchlich, den Titrations-
wert, der bei Verwendung von Kongorot, Methylorange oder Dimethyl-
amidoazobenzol etc. erhalten wird, auf freie Salzsiure zu beziehen,
und dies diirfte — wenigstens am reinen Magensaft — annahernd ent-
sprechen; so erhédlt man am menschlichen Magensaft, je nachdem er
mehr oder weniger mit alkalisch reagierendem Speichel verunreinigt
gewonnen wird, 0,1—0,3%,; an dem von Bemengungen freien Hunde-
magensaft weit mehr: 0,5—0,6%.
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Die Titration wird folgendermafBen ausgefithrt: 5 ccm der

Flissigkeit werden mit %-Lauge unter Beniitzung einer 19/yigen alko-

holischen Losung von Kongorot oder Dimethylamidoazobenzol als
Indicator titriert; die Titration ist beendet, sobald durch einen Tropfen
der hinzugefiigten Lauge die blaue Farbe des Kongorot in violettrot,
oder die carminrote Farbe des Dimethylamidoazobenzol in Orangerot
umschligt.

b) Wird Phenolphthalein als Indicator verwendet, so erhdlt man
durch Titration die gesamten aktuellen und potentiellen Wasserstoff-
ionen, d. h. den gesamten durch Metall ersetzbaren Wasserstoff ; dieser
Wert ist hoher als der oben erhaltene und wird als Gesamtaciditat
bezeichnet, worunter die zur Neutralisation von 100 ccm Magensaft
n
10
alkoholische Lésung von Phenolphthalein als Indicator verwendet wird.
Die Titration selbst wird in 5—10 ccm der Flissigkeit ausgefithrt.

notige Anzahl von cem Lauge zu verstehen ist, wenn eine 1°/jige

Pepsin.

Pepsin ist, mit Ausnahme mancher Fischarten, im Magensafte
jedes erwachsenen Wirbeltieres enthalten. Es ist in Form eines gelb-
weiBen Pulvers .oder gelblicher durchsichtiger Bliattchen zu erhalten,
die sich in Wasser und in Glycerin leicht losen. Man erhilt eine recht
wirksame Pepsinlésung auch durch Extraktion der Magenschleimhaut
frisch getéteter Tiere mit 0,2—0,5 %/ iger Salzsiure, oder mit Glycerin.

In neutraler Losung auf 559/, erhitzt, wird Pepsin zerstort; in
0,29/ iger Salzsiure gelost kann es jedoch, ohne Schaden zu nehmen,
auf 659/, erhitzt werden. Sehr empfindlich ist es gegen Carbonate und
Laugen, durch die es schon bei sehr geringer Konzentration und bei
Zimmertemperatur zerstort wird.

Durch die Driisen der Magenschleimhaut wird Pepsin nicht als
solches, sondern in Form eines unwirksamen Proenzymes, des sog.
Propepsin abgesondert, welches gegen Alkalien weit widerstands-
fahiger ist. Dies geht aus folgendem Versuch hervor: Wird der mit
verdimnter Salzsiure aus der Magenschleimhaut eines gut ernahrten
Tieres bereitete Auszug mit kohlensaurem Natrium alkalisch gemacht,
so wird das Pepsin zerstort und der Auszug erhilt seine Wirksamkeit
auch durch nachtrigliche Ansiuerung nicht wieder. Wird jedoch zu
diesem Versuch ein Tier verwendet, das vorher gehungert und dessen
Magenschleimhaut demzufolge keine Salzsiure produziert hatte, so
wird der aus dieser Magenschleimhaut bereitete Auszug, auch wenn er
— wie oben — vorher alkalisch gemacht wurde, bei nachtriglicher An-
sduerung kriftig verdauend wirken, da das Propepsin durch das Alkali
nicht zerstért und bei der Ansiuerung in wirksames Pepsin verwandelt
wurde. Die Pepsinverdauung bedarf

a) einer gewissen Siurekonzentration ; es wurde durch vergleichende
Versuche erwiesen, da8 unter allen Siuren die Salzsiure am wirksamsten
ist, und zwar in einer Konzentration von 0,2—0,49/,;
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b) einer gewissen Temperatur; die Pepsinverdauung geht zwar auch
bei Zimmertemperatur, ja sogar um 0° herum vor sich, jedoch #uBerst
langsam; weit rascher bei hoherer Temperatur: das Optimum liegt
bei etwa 40° C.

Salicylsiure, Phenol, auch Alkohol in gréBerer Konzentration,
wirken hemmend ein. In Anwesenheit von Salzsiure werden durch
Pepsin die meisten Proteine auf dem Wege der Hydrolyse gespalten,
,,verdaut‘, und zwar entstehen zunichst Acidalbuminate, dann Albu-
mosen, Peptone und nach lingerer Einwirkung auch freie Aminossuren.
Da jedoch die eingefithrte Nahrung verhiltnism#Big kurz, etwa 2—5
Stunden, im Magen verweilt, ist es begreiflich, daB ein Teil (20 bis
40°/,) der genossenen Eiweikorper unverindert in den Darm gelangt
und erst dort unter der Einwirkung kriftigerer Enzyme gespalten wird.

Die verschiedenen Proteine werden ungleich rasch verdaut: ein
Fibrinkoagulum in kiirzester Zeit; geronnenes Kiereiweil weit lang-
samer. Das Kollagen des Bindegewebes, sowie auch der Knochen und
Knorpel wird zuerst in Glutin verwandelt, dann in niederere Stufen
zerlegt, die den Albumosen und Peptonen entsprechen. Elastin wird
durch Pepsin nur langsam, Fibroin und Keratin tiberhaupt nicht an-
gegriffen.

Es ist eine vielfach erorterte Frage, warum durch den Magensaft
die lebende Schleimhaut des gesunden Magens nicht verdaut wird,
wihrend dies doch im Leichenmagen sehr hiufig der Fall ist, indem
nicht nur die Schleimhaut, sondern auch die darunter liegenden Schich-
ten, ja sogar durch die entstandene Liicke hindurch auch benachbarte
Organe mehr weniger angedaut werden konnen.

Manche Autoren erkliren die Widerstandsfihigkeit der lebenden
Magenschleimhaut aus den in ihr zirkulierenden alkalischen Saften,
wie Blut und Lymphe; andere schreiben sie dem in der Schleimhaut
enthaltenen Antipepsin zu. Die Frage ist derzeit noch nicht geklart.
Tatsache ist, daB wir eine Verdauung der Schleimhaut des lebenden
Tieres, allerdings nur an eng umschriebenen Stellen, kiinstlich hervor-
rufen konnen durch Sistierung des Blutkreislaufes in der betreffenden
Region; sei es durch Unterbindung der dazugehérenden BlutgefsBe, sei
es auf andere Weise.

Zur quantitativen Bestimmung des Pepsins im Magensaft
oder im Mageninhalt stehen wuns nur annihernde, vergleichende
Methoden zur Verfiigung :

a) Nach Griitzner wird die zu untersuchende Fliissigkeit mit einem
durch Carmin rot gefarbten Fibrinflsckchen versetzt und 3—4 Stunden
im Thermostaten bei 38—40° C stehen gelassen. Je mehr vom Fibrin
verdaut wird, desto mehr Carmin geht in Lésung; seine Menge wird
auf colorimetrischem Wege bestimmt.

b) Nach Mett werden diinn ausgezogene Glascapillaren mit ver-
diinntem Eierklar gefiilllt und dieses durch Eintauchen in siedendes
Wasser zur Koagulation gebracht. Nun zerschneidet man die Cayillaren
in 2—3 cm lange Stiicke, wirft einige derselben in die zu untersuchende
Fliissigkeit und 148t diese einige Stunden im Thermostaten bei 38 bis

Hari, Physiologische Chemie. 10
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40° Cstehen. Das koagulierte Eiweifl wird durch das Pepsin von beiden
offenen Enden der Capillaren her angedaut und in Lésung gebracht:
die Verkiirzung der Eiweiflsdule kann als MaBstab der Verdauungs-
tiichtigkeit der Fliissigkeit resp. ihres Pepsingehaltes dienen.

¢) Nach Hammerschlag werden je 10 cem einer verdiinnten
Losung von Eierklar in zwei Eprouvetten gefiillt, die eine Probe mit
einigen Kubikzentimeter der zu untersuchenden Fliissigkeit, die andere
mit ebensoviel destilliertem Wasser versetzt und beide einige Stunden
im Thermostaten bei 38—40° C stehen gelassen. Nun wird in beiden
Proben eine quantitative EiweiBbestimmung nach Esbachs Methode
(8. 224) vorgenommen. In der mit der pepsinhaltigen Fliissigkeit an-
gesetzten Eiweillosung wird die von unverdautem Eierweiff her-
rithrende Fallung umso geringer sein, je mehr Pepsin vorhanden ge-
wesen war.

Eine quantitative Bestimmung von Propepsin kann nur in
Frage kommen, wenn die zu untersuchende Fliissigkeit keine freie
Salzsgure enthalten hatte. Man verfahrt nach den oben angegebenen
Methoden, jedoch mit dem Unterschiede, dal vorher Salzsiure bis zu
einer Konzentration von 0,2—0,3%/, hinzugefiigt wird.

Chymosin.

Dem Chymosin, Lab, das am haufigsten im Sekret des Kélber- und
Menschenmagens untersucht wurde, kommt die Fihigkeit zu, Casein aus
seiner waBrigen Losung oder aus der Milch auszufillen (S. 244). Auch
dieses Enzym wird von der Magenschleimhaut in Form seines unwirk-
samen Proenzymes abgesondert, welches erst durch Salzsiure wirksam
gemacht wird. Es ist noch weniger hitzebestindig als Pepsin; daher
gelingt es durch Erhitzen auf 40—45° C, das Chymosin im Magensaft
zn zerstoren, ohne das Pepsin in seiner Wirksamkeit zu beeintrachtigen.
Diese Tatsache ist ein wichtiges Argument gegen die Annahme mancher
Autoren, daB8 Pepsin und Chymosin ein identisches Enzym darstellen
wiirden, dem sowohl die eiweiBverdauende wie auch caseinfillende
Wirkung zukommt. Gegen die Identitét beider Enzyme 1afit sich
auch anfithren, dafl Pepsin bloB bei entschieden saurer Reaktion, das
Chymosin dagegen sowohl bei saurer als auch bei neutraler und sogar
bei schwach alkalischer Reaktion wirkt.

Der Nachweis des Chymosin geschieht folgendermafen: 1 bis
2 com der Magenfliissigkeit werden mit kohlensaurem Natrium sorg-
faltig neutralisiert, mit 10 cem Milch vermischt und in einen bei 38 bis
40° C gehaltenen Thermostaten gestellt; bei normalem Chymosin-
gehalt der Magenflissigkeit gerinnt die Milch innerhalb 20 Minuten.
Das Neutralisieren ist unerlaBlich, da die Milch durch freie Saure auch
ohne Chymosin gerinnt; auch muB man sich vorher iiberzeugen, ob die
Milch nicht schon in der Wiarme allein ohne Magensaft gerinnt.

Magenlipase oder Magensteapsin

spaltet fein emulgierte Fette in Fettsduren und Glycerin. Nachweis
wie bei Pankreaslipase (S. 149).
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Milchsiure

entsteht im Mageninhalt, besonders bei Fehlen von freier Salzsiure,
durch welche die milchsauere Garung der Kohlenhyrate hintangehalten
wird. Der Nachweis der Milchsiure erfolgt durch die Uffelmann-
sche Probe: 5—10 ccm einer sehr stark verdinnten Losung von Eisen-
chlorid werden mit einigen Tropfen einer Phenollsung versetzt und zu
der nun amethistblau gewordenen Losung einige Tropfen der zu unter-
suchenden Flissigkeit gefiigt. War in letzterer Milchséure vorhanden,
so erfolgt ein Umschlag von Blau in Griingelb (Kanariengelb).

B. Mechanismus der Magensaftabsonderung.

Uber den Mechanismus der Magensaftabsonderung wissen
wir recht wenig; auch hat sich die Annahme dlterer Autoren, wonach
das Pepsin durch die Hauptzellen, die Salzsiure durch die Belegzellen
abgesondert werden, nicht bewahrheitet. Soviel scheint sicher zu sein,
daB die Absonderung von Pepsin und Salzsiure in der Regel parallel
vor sich gehen, obzwar auch Magenfliissigkeiten beobachtet werden,
die keine freie Salzsiure, wohl aber Propepsin enthalten; dieses kann
durch Zusatz 'von Salzsiure in wirksames Pepsin verwandelt werden.
Ferner ist es auch sicher, daB die Salzsdure aus Kochsalz gebildet wird ;
denn wenn das Kochsalz aus der zugefithrten Nahrung eliminiert wird,
s0 nimmt auch die Menge der abgesonderten Salzsédure bis zum génz-
lichen Versiegen rasch ab; dasselbe ist auch im Hungerzustande
der Fall.

Beim Studium der Magensaftabsonderung des Menschen mufl man
sich darauf beschrinken, den Mageninhalt einige Zeit nach Einfithrung
der Nahrung mittelst eines durch den Schlund eingefiihiten elastischen
Schlauches wieder zu gewinnen. Selbstredend hat diese Art der Unter-
suchung den sehr groBen Nachteil, dall man hierbei den Magensaft
mit fester und fliissiger Nahrung und mit Speichel vermischt erhilt,
und demzufolge weder iiber die Menge des Magensaftes, noch iiber die
Konzentration der abgesonderten Salzsiure ein richtiges Bild ke-
kommt, da ja die Siure durch genossenes Wasser verdinnt, durch
Speichelalkali neutralisiert und aullerdem an Eiweifl gebunden werden
kann. Pawlow gelang es, diese Schwierigkeiten im Tierversuch auf
zwei verschiedenen Wegen zu umgehen:

a) Durch ,,Scheinfiitterung*. Es wird an einem Tiere eine Oso-
phagus- und eine Magenfistel angelegt. Nimmt das Tier nun Nahrvng
zu sich, s0 kommt es zu einer durch Sinnesempfindungen — wie Sehen,
Riechen, Schmecken des eingefithrten Gerichtes — angeregten reflek-
torischen Absonderung von Magensaft, der durch die Magenfistel ab-
tliet. Dieser Magensaft ist ganz rein, da der verschluckte Bissen bei
der Osophagusfistel herausfillt, sich also dem Mageninhalt nicht bei-
mischen kann.

b) Ein kleinerer Teil des Magens, ein sog. ,,kleiner Magen eines
Versuchstieres wird vom iibrigen Magen operativ derart abgegrenzt,
daB seine Hohlung mit dem ,,grofen Magen* nicht kommuniziert; eine

10*
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Fistel, die am ,kleinen Magen® angelegt wird und an der vorderen
Bauchwand nach auBen miindet, gestattet, seinen Inhalt quantitativ
aufzufangen. Wird nun das Tier gefiittert, so wird durch Vermittlung
der oben genannten Sinnesempfindungen, sowie durch den Reiz, den
die verschluckten Speisen auf die Schleimhaut des ,,grofen Magens‘
ausiiben, auf reflektorischem Wege die Schleimhaut sowohldes ,,grofen‘
als auch des ,,kleinen‘‘ Magens zur Sekretion angeregt, um so mehr, da
die Nerven und Gefafle der letzteren beim operativen Eingriff in ihrer
Kontinuitdt erhalten bleiben. Aus dem ,kleinen Magen‘ ergiefit sich
nun reines Sekret, dem keine Nahrung beigemischt ist.

Durch diese neuen Versuche wurde festgestellt, dall es einen sog.
»chemischen Magensaft gibt, dessen Absonderung von der Magen-
schleimhaut aus durch die eingefiihrte Nahrung reflektorisch aus-
gelost wird und einen ,,psychischen‘ oder ,,zerebralen‘‘ Saft, dessen
Absonderung durch die erwihnten Sinnesempfindungen ausgelost wird.
Ferner wurde durch diese Versuche festgestellt, dal der Magensaft,
je nach der Art der eingefiithrten Nahrung in einer dem momentanen
Zweck entsprechender Menge und Zusammensetzung abgesondert wird ;
so wird z. B. nach dem Genufl von Brot mehr Magensaft produziert als
nach dem Trinken von Milch und nach Fleischgenuf} ein an Salzséiure
reicherer Saft als nach Einfuhr von Mehlspeisen. Auch will man
neuestens aus der Schleimhaut der Pars pylorica einen Korper ge-
wonnen haben, der, ahnlich wie dies beim Secretin (S. 150) der Fall ist,
unter der Einwirkung von Salzsiure aktiviert, auf dem Wege der Blut-
bahn zu den Magendriisen gelangt und sie zur Magensaftabsonderung
anregt.

III. Verdauungsprozesse im Diinndarm.

Der Darm, insbesondere aber der Diinndarm, ist der Sitz wichtiger
Verdauungsvorginge, in welchem dem Pankreassekret und der Galle
eine wichtigere Rolle, als dem vom Darm selbst abgesondertem Saft zu-
kommt. Darum sollen auch jene zuerst besprochen werden.

A. Der Bauchspeichel, das Sekret des Pankreas.

Das Pankreas ist den Speicheldriisen im Mund &hnlich gebaut; des-
halb wird sein Sekret auch Bauchspeichel genannt. In reinem Zustand
kann dieses Sekret nur von sinem Tiere, am besten vom Hunde erhalten
werden, dem eine Pankreasfistel nach Pawlow folgendermaflen an-
gelegt wurde: Das distale Ende eines der beiden Ausfithrungsgiinge des
Pankreas wird dort, wo es in das Lumen des Duodenum miindet, samt
der umgebenden Schleimhaut ausgeschnitten und in eine Offnung der
Bauchwand eingeniht; nach Heilung der gesetzten Wunden kann das
Sekret quantitativ und vo6llig rein aufgefangen werden. — Am Menschen
konnten #hnliche Beobachtungen nur in den seltenen Fillen einer
Pankreasfistel vorgenommen werden ; man fand, daf3 der Mensch téglich
etwa 500—600 ccm Bauchspeichel produziert.

Das reine Pankreassekret ist eine dinne Flissigkeit mit einem
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Trockensubstanzgehalt von 1,3—1,59,; es reagiert infolge seines relativ
hohen Gehaltes an kohlensaurem Natrium auf Lackmuspapier alkalisch
und ist auch mit physikalisch-chemischen Methoden untersucht aus-
gesprochen alkalisch, indem die Wasserstoffionenkonzentration weit
geringer ist, als die Hydroxylionenkonzentration.

Das Pankreassekret enthilt auller Albumin und Globulin mehrere
wichtige Enzyme, wie Trypsin, Pankreasdiastase und Pankreas-
steapsin.

Trypsin 1aft sich rein ebensowenig darstellen wie die iibrigen
Enzyme; es ist sowohl im Pankreas selbst als auch im Pankreassekret
in Form seines unwirksamen Proenzymes, des Protrypsin oder
Trypsinogen enthalteu, welches erst durch Hinzutritt der vom Dunn-
darm abgeschiedenen Enterokinase (S. 158) aktiviert wird. Eine
trypsinhaltige wirksame Losung kann aus zerkleinertem frischem Pan-
kreas durch Extraktion mit Glycerin oder mit Chloroformwasser bei
Zimmertemperatur erhalten werden; doch ist eine solche Losung nicht
lingere Zeit haltbar und gegen Warme besonders empfindlich: sie
verliert bereits durch kurzes Stehen bei Bruttemperatur an Wirkung,
und verliert diese vollstindig, wenn sie einige Minuten lang auf 45°
erhitzt wird. Die Trypsinverdauung geht auch bei neutraler und sehr
schwach saurer Reaktion vor sich ; jedoch am besten in einer alkalischen,
0,2—0,3%/, kohlensaures Natrium enthaltenden Losung bei etwa 40° C.
Die verschiedenen Proteine zeigen dem Trypsin gegeniiber verschiedene
Widerstandsfihigkeit; sowerden die EiweiBlkorper des Blutserums, sowie
rohes Eierweill schwer verdaut; weit leichter, wenn sie vorher durch
Salzsiure in Acidalbuminate oder durch Pepsin und Salzséure in Albu-
mosen verwandelt wurden. Das Kollagen der Stiitzgewebe und das
Elastin werden vom Trypsin nur unter Mithilfe des Erepsin (S. 158)
verdaut.

Im allgemeinen wirkt Trypsin auf die Proteine weit kriftiger als
Pepsin ein, so dall Aminosiduren weit rascher und in groBerer Menge
abgespalten werden.

Pankreasdiastase oder -ptyalin, ist offenbar identisch mit
dem Ptyalin des Mundspeichels. Stérke und Glykogen werden durch
Ptyalin iiber Dextrine (S. 57) in Maltose gespalten; da hierbei auch
d-Glucose in geringen Mengen entsteht, wird angenommen, daf im
Pankreassaft auch Maltase enthalten ist. — Im Bauchspeichel von
neugeborenen Kindern im ersten Lebensmonat ist kein Ptyalin
enthalten.

Pankreaslipase oder -steapsin spaltet sowohl emulgierte als
nicht-emulgierte Fette, und zwar sowohl bei neutraler als saurer und
alkalischer Reaktion; jedoch wird es hierbei durch die Galle, die selbst
unwirksam ist, wesentlich unterstiitzt, indem seine spaltende Wirkung
in Anwesenheit von Galle auf das Drei- bis Vierfache gesteigert ist.

Um ein Pankreasextrakt auf seine fettspaltende Fiahigkeit zu
prifen, wird es mit fein emulgiertem Fett (Milch oder mit Wasser an-
gerithrtes Eigelb), dessen Gehalt an freier Fettsiure vorher bestimmst
wurde. vermischt und einige Stunden im Thermostaten bei 38—40° C
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stehen gelassen; dann wird im Gemisch eine Bestimmung der {reien
Fettsiiure vorgenommen; der Zuwachs an letzterem ergibt die Menge
des gespaltenen Fettes. Die Bestimmung der {reien Fettsiuren wird

im petroleum-atherischen Auszug durch Titration mit i%a,lkoholischer

Kalilauge unter Verwendung von Phenolphthalein als Indicator vor-
genommen.

Als Maf} der Fettspaltung kann auch die Menge des in Freiheit ge-
setzten Glycerins dienen, die auf entsprechende Weise (S. 6) be-
stimmt wird.

Invertin ist im Bauchspeichel nicht enthalten.

Secretin. Die Pankreassekretion wird durch nervése Einfliisse
geregelt, die dem Pankreas auf dem Wege von Vagus- und Sympathikus-
fasern zugefithrt und durch den Chymus von der Oberfliche der Dimnn-
darmschleimhaut reflektorisch ausgelost werden. Je nach der Be-
schaffenheit des Chymus ist auch der Erregungserfolg ein verschiedener ;
so wurde neuestens nachgewiesen, daB nach Fleischgenuf} ein reichlich
Trypsin enthaltender, hingegen nach Broteinfuhr ein an Ptyalin be-
sonders reicher und trypsinarmer Bauchspeichel abgesondert wird
Zweifelsohne kommt auch psychischen Momenten eine gewisse Bedeu-
tung in der Pankreassekretion zu; die wichtigste Rolle scheint jedoch
das Secretin zu spielen, das in der Schleimhaut des Duodenum und
Jejunum in Form des unwirksamen Prosecretin enthalten ist, und
wihrend des Durchtrittes des in Resorption befindlichen sauren Chymus
hauptsichlich durch die Salzsiure, wahrscheinlich auch durch die ver-
seiften Fette, oder gar durch Wasser in Secretin verwandelt wird. Dieses
gelangt auf dem Wege des Blutes zum Pankreas und regt es zur Sekre-
tion an.

Das Secretin 148t sich aus der Dinndarmschleimhaut extrahieren ;
es ist ein hitzebestindiger, in Alkohol lgslicher, derzeit noch nicht
genau gekannter Korper, der das typische Beispiel eines Hormons
(S. 37) darstellt.

B. Die Galle, das Sekret der Leber.

Die dem Ductus choledochus entstrémende Galle stellt ein Ge-
misch zweier Sekrete dar: eines diinnen Sekretes, das von den Leber-
zellen abgeschieden wird und die eigentliche Galle darstellt, und einer
fadenziehenden, mucinhaltigen Fliissigkeit, die von der Schleimhaut
der Gallenwege und der Gallenblase abgeschieden wird.

Die Gallen verschiedener Tiere zeigen verschiedene Schattierungen
von Gelb oder Griin, je nachdem bei der betreffenden Tierart Bilirubin
oder Biliverdin (S. 153) in der Galle iiberwiegen; Menschengalle ist
gelbgriin bis braungelb.

Auch der Geschmack der Galle ist sehr verschieden: rein-bitter
beim Kaninchen, siiBlich-bitter beim Menschen und beim Rind. Die
Menge der in 24 Stunden vom Menschen abgeschiedenen Galle ist auf
etwa 700—1100 ccm zu setzen. — Blasengalle hat ein spezifisches Ge-
wicht von 1,010—1,040; sie reagiert alkalisch.
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I. Zusammensetzung und Bestandteile. Die charakteristischen Be-
standteile der Galle sind Gallensiuren und Gallenfarbstoffe:
auller diesen enthilt die Galle noch Cholesterin, Lecithin, Seifen,
Atherschwefelsiuren, Natrium- und Kaliumchlorid, Calcium- und
Magnesiumphosphat, wenig Kisen ; ferner von Gasen viel Kohlendioxyd.

Nach Hammarsten sind enthalten:

in 100 Teilen

frischer
Lebergalle Blasengalle
Wasser . . . . . . . 96,5—98,4 83,0—84,0
Trockensubstanz . . . 1,6—3,5 16,0—17,0
Gallenfarbstoffe . . . 0,3—0,9 4,2—4.4
Gallensaures Alkali . 0,3—1,8 8,7—9,7
Cholesterin . . . . . 0,05—0,16 0,9—1,0
Anorganische Salze . 0,70—0,90 0,50—0,53

Aus obiger Zusammenstellung geht hervor, dafl die Galle wahrend
ihres Verweilens in der Gallenblase durch Wasserverlust (Resorption)
sehr stark eingedickt wird; dall aber dabei die anorganischen Salze
in noch groBerem AusmaBe als das Wasser resorbiert werden. An der
Zunahme der Konzentration sind daher nur organische Bestandteile
beteiligt.

Der gleichzeitige Verlust an Wasser und an geldsten Salzen hat
zur Folge, daBl die Gefrierpunktserniedrigung der frisch severnicrien
und der wihrend des Verweilens in der Gallenblase eingedickten Galle
nicht wesentlich verschieden ist: sie betragt 0,54—0,589 C.

Die Gallensauren.

Die Gallensauren sind Doppelverbindungen verschiedener Zu-
sammensetzung, die in der Galle fast simtlicher Wirbelticre nach-
gewiesen wurden und durch Erhitzen mit Laugen oder Sauren in die
Komponenten gespalten werden kénnen. Die eine Komponente ist dic

Cholalsaure (Cholsiure), oder die ihr sehr nahe stehende Cholein-
sdure, oder die in manchen Eigenschaften sich abweichend verhaltende
Hyocholsaure (in der Schweinsgalle), Chenocholsdure (in der
Ginsegalle) etc.

Die andere Komponente wird durch Glykokoll (S. 74) oder durch
Taurin (S. 77) dargestellt.

(In der Galle mancher Fischarten wurden anstatt Gallensauren
Doppelverbindungen der Schwefelséure nachgewiesen, an die als zweite
Komponente eine sowohl der Cholalsiure als auch dem Cholesterin
nahe stehende Verbindung gebunden ist.)

Cholalsiure oder Cholsiiure, C,H,,0;; ein krystallinischer, in Wasser
sehr schwer, in Alkohol leichter loslicher Korper. Die Alkalisalze sind

CH,OH
|
CH,0H—(C,sH,,]—COOH
¢ CH,

v
CHOH
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im Wasser leicht 16slich und in dieser Losung optisch aktiv; [a]? =+ 27°
bis + 379, In ihrer Struktur, die jedoch noch nicht vollig geklart ist,
gleicht die Cholalsiure vielfach dem Cholesterin: sie enthilt zwei
primire und eine sekundire Alkoholgruppe, sowie auch eine Carboxyl-
gruppe; wahrscheinlich auch eine doppelte oder dreifache — in der
obigen Formel durch einen * kenntlich gemachte — Terpengruppe.
Nachweis. a) 1 ccm einer 49%igen alkoholischen Losung der

Cholalsgure wird mit 2 ccm einer %-Jodlésung und hierauf allméhlich

mit Wasser versetzt, worauf die ganze braungefiarbte Flissigkeit als-
bald krystallinisch erstarrt. Eine kleine Probe der Krystallmasse er-
weist sich, unter dem Mikroskop betrachtet, als aus gelben Krystall-
nadeln bestehend, die in durchfallendem Licht blau erscheinen. Diese
Probe ist bloB der freien Cholalsiure eigentiimlich.

b) Die Pettenkofersche Probe (S. 201) fillt sowohl bei den
freien als auch bei den gepaarten Gallensiuren positiv aus.

Die uns am hiufigsten unterkommenden Gallensiuren sind die
folgenden:

Glykocholsiiure = Glykokoll + Cholalsiure, CygH,3sNOg, ist in der
Menschen- und Rindergalle enthalten; fehlt in der Galle der Fleisch-
fresser; sie ist krystallisierbar, schmeckt stiff und zugleich bitter.

Glykocholeinsiure = Glykokoll + Choleinsiure, CoH,sNO;, ist kry-
stallisierbar; in der Menschen- und Rindergalle enthalten, schmeckt
rein bitter.

Taurocholsiure — Taurin + Cholalsiure, CyeH,;NSO,; krystalli-
sierbar, im Wasser leicht 16slich, in der Hundegalle enthalten, schmeckt
st} und zugleich ein wenig bitter.

Taurocholeinsiiure = Taurin -+ Choleinséure, C,gH,; NSOy, ist nicht
krystallisierbar, im Wasser leicht loslich, in der Hundegalle entbalten,
schmeckt widerlich bitter.

Die gepaarten Gallensiuren kommen in der Galle nie frei, sondern
nur in Form ihrer Alkali- (zumeist Natrium-) Salze vor; diese Salze
sind in Wasser und Alkohol leicht lgslich, und aus der alkoholischen
Losung durch Ather fillbar.

Beziiglich des Entstehens der gepaarten Gallensiuren ist nach-
gewiesen, daB sie in der Leber gebildet werden: wird einem Versuchs-
tier der Ductus choledochus abgebunden, so findet infolge Behinderung
des natiirlichen Abflusses der Galle eine Resorption derselben in das
Blut statt und es lassen sich in demselben alsbald Gallensduren nach-
weisen. Wird hingegen die Leber ginzlich entfernt, so findet man
nicht einmal Spuren von Gallensiuren im Blut.

Der Ursprung der Cholalsiurekomponente ist uns nicht sicher b=-
kannt, doch ist bei der Ahnlichkeit der Struktur von Cholalsiure und
Cholesterin wohl an letzteres zu denken. Die Glykokollkomponente
wird vom zerfallenden Eiweif} fertig geliefert; die Taurinkomponente
wird durch die Leberzellen aus Cystin bereitet (S. 77).

Der Nachweis erfolgt durch die Pettenkofersche Probe; da
dieser Nachweis in der Regel im Harn oder in — Eiweil enthaltenden —
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Flissigkeiten gefilhrt werden soll, miissen die Gallensiuren erst aus
der genannten Flissigkeit isoliert werden (S. 201).

Gallenfarbstoffe.

Es sind uns eine ganze Reihe von Gallenfarbstoffen bekannt, die
jedoch simtlich Oxydationsstufen eines Farbstoffes, des Bilirubins,
sind. In der frischen Galle kommt auBer diesem nur noch das Bili-
verdin vor, wihrend Choleprasin, Bilifuscin, Choletelin etc. teils in
der Leichengalle, teils in Gallensteinen gefunden wurden.

Bilirubin, C,;H;;N,0;, oder wahrscheinlich richtiger CgH,,N,O,.
Es steht dem Hamatoporphyrin (S. 130) sehr nahe, ist sogar nach
manchen Autoren demselben isomer; es bildet gelbe oder braune
Krystalle oder ein amorphes gelbbraunes Pulver; ist unléslich in Wasser
und 16st sich in Chloroform und Dimethylanilin leicht. — Es hat den
Charakter einer Siure, bildet daher mit Alkalien und alkalischen Erden
Salze. Bilirubinalkali ist in Wasser loslich und stellt auch die Form
dar, in welcher dieser Farbstoff in der Galle gelost enthalten ist. — Wird
eine Losung von Bilirubin in Chloroform mit verdiinnter Lauge ge-
schiittelt, so entsteht die Alkaliverbindung des Farbstoffes, die in
Chloroform unléslich ist und in die wafBrige Schichte iibergeht.

Die Calciumverbindung, der sog. Bilirubinkalk ist in Wasser un-
loslich ; er ist in manchen Gallensteinen enthalten.

LaBt man eine Losung von Bilirubinalkali an der Luft stehen,
so nimmt sie eine griine Farbe an, als Zeichen dessen, daf} das Bili-
rubin durch Aufnahme von Sauerstoff in Biliverdin verwandelt ward.
Durch weitere Oxydation entstehen Cholecyanin und Choletelin.

Durch Wasserstoff in statu nascendi wird Bilirubin zu Hydro-
bilirubin, Cu,H,N,0, reduziert. FEine dhnliche Reduktion findet
auch im Dickdarm unter der Einwirkung von reduzierenden Bakterien
statt; das Reduktionsprodukt ist Urobilin (S.228), das dem Hydro-
bilirubin recht nahe steht. Hierdurch wird es erklarlich,daB in normalem
Menschenkot Bilirubin nicht nachweisbar ist.

Die Darstellung des Bilirubin erfolgt am leichtesten aus den
an diesem Farbstoff reichen Gallensteinen des Rindes; sie werden durch
Ather von Cholesterin und durch Essigsiure von mineralischen Be-
standteilen befreit; das Bilirubin wird sodann durch kochendes Chloro-
form extrahiert.

Nachweis (S. 231).

Biliverdin, C;¢H,N,0, oder wahrscheinlich richtiger CgoH, N, Hs, ist
krystallisierbar, 16slich in Alkohol und Eisessig ; es wird durch Schwefel-
ammonium zu Bilirubin reduziert. Seine Darstellung erfolgt durch
Oxydation (Stehenlassen an der Luft) einer alkalischen Lésung von
Bilirubin.

Bilirubin und Biliverdin sind in der frischen Galle nebeneinander
enthalten, jedoch wechselt das Mengenverhiltnis je nach der Tierari.
So enthilt die Galle von Fleischfressern mehr Bilirubin, jene von
Pflanzenfressern mehr Biliverdin; die Galle von Omnivoren jedoch je
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nach Art der aufgenommenen Nahrung bald von einem, bald vom
anderen mehr.

Entstehen der Gallenfarbstoffe. Die Muttersubstanz simt-
licher Gallenfarbstoffe, das Bilirubin, wird fast ausschlieBlich in der
Leber, und zwar aus dem Hamoglobin zerfallender roter Blutkorperchen
gebildet. Hierfiir zeugt folgender Versuch:

Wird ein Tier mit Phosphor, Arsenwasserstoff, Toluylendiamin etc.
vergiftet. wodurch seine roten Blutkiorperchen in grofier Anzahl zu-
grunde gehen, oder wird ihm eine Losung von Hamoglobin intravends
eingespritzt, so wird zwar ein Teil des Himoglobin unverindert im Harn
ausgeschieden, ein anderer Teil jedoch in Globin und Hémochromogen
gespalten und letzteres wahrscheinlich erst in Himatin und dann durch
Abspalten von Eisen in Bilirubin verwandelt. — Daf diese Umwand-
lung iiber Hamatin erfolgen diirfte, wird durch die Tatsache erhirtet,
dafl Himatin — einem Versuchstiere subkutan beigebracht — quanti-
tativ in Form von Bilirubin im Harn ausgeschieden wird.

Der Beweis dafiir, dafl die genannten Umsetzungen in der Leber
erfolgen, wurde durch Versuche erbracht, die man an Gansen an-
gestellt hatte: Wird niamlich an diesen Tieren die Leber vor der Ver-
giftung mit Arsenwasserstoff exstirpiert, so findet, trotzdem daf rote
Blutkorperchen in grofier Anzahl zugrunde gehen, keine Neubildung
von Bilirubin statt.

Um einen der obbeschriebenen Umwandlung nahe stehenden Pro-
zef diirfte es sich handeln, wenn unter dem Einflusse anderer Gifte,
wie Sulfonal, Trional etc. nicht Bilirubin, sondern Hématoporphyrin
(S. 130) gebildet wird.

In alten Blutextravasaten (z. B. nach Hirnblutungen) entstehen
zuweilen Krystalle von sog. Himatoidin, welches mit dem Bilirubin
entweder identisch ist, oder ihm sehr nahe steht.

II. Absonderung der Galle.

Die Gallenabsonderung konnte frither blo an Menschen und
Tieren, die eine Gallenblasenfistel trugen, studiert werden; neuestens
geschieht dies mit weit besserem Erfolg an Tieren, welchen nach Paw -
Iow das distale Ende des Ductus choledochus in die vordere Bauchwand
eingepflanzt wurde. An solchen Tieren wurde festgestellt, daB die
Gallenabsonderung eine kontinuierliche ist, also auch im Hungerzustande
anhilt; jedoch mit dem Unterschiede,dal durch die Nahrungsaufnahme
sowohl die Menge als auch die Trockensubstanz der Galle gesteigert
wird. Diese Steigerung beginnt etwa !/,—11/, Stunden nach erfolgter
Nahrungsaufnahme und erreicht in etwa 3—6 Stunden ihr Maximum ;
gie ist am stirksten nach Einfithrung von Fleisch, geringer nach der
von Kohlenhydraten.

Im Diinndarm erfolgt eine teilweise Riickresorption einzelner
Gallenbestandteile ; unter diesen sind es namentlich die Gallensiuren,
welche, in die Blutbahn gelangt, die Leberzellen zur Gallensekretion
anregen. Durch diesen ,.enterohepatischen* Kreislauf (Leber-Darm-
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Leber) der Galle wird es auch erklirlich, daB die Gallenabsonderung
auch im Hungerzustand fortdauert.

Die Absonderung der Galle hingt auch von der Blutversorgung
der Leber ab: bei sinkendem Blutdruck, resp. verlangsamter Zirku-
lation in der Leber, sinkt auch die Menge der abgesonderten Galle.

Dafl in gewissen Krankheitszustinden eine gesteigerte Gallen-
sekretion (Polycholie) besteht, wurde zwar behauptet, konnte jedoch
bisher nicht sicher bewizsen werden; ebenso wird derzeit einer Reihe
von Substanzen, die irither als Cholagoga. d. h. gallentreibende Mittel
bezeichnet und verwendet wurden, jede Wirkung abgesprochen.

III. Physiologische Bedeutung der Galle.

Im Verlaufe der Verdauungs- und Resorptionsvorginge im Darm
entwickelt die Galle folgende wichtige Tatigkeit:

a) Sobald sich die alkalisch reagierende Galle im Duodenum, zu-
oleich mit dem Bauchspeichel, dem sauren Chymus beimischt, wird
deren freie Siure neutralisiert; bei der nun herrschenden neutralen
oder alkalischen Reaktion wird die Pepsinverdauung aufgehoben.
dagegen die Trypsinverdauung gefordert.

b) Die Galle trigt zur Emulgierung der Fette bei.

c¢) Sie fordert die Spaltung der Fetle, indem die fettspaltende
Wirkung des Bauchspeichels in Anwesenheit von Galle nachgewiesener-
mafBlen auf das Drei- bis Vierfache gesteigert ist.

d) Durch die Gallensiuren werden die aus den Fetten abgespal-
tenen hochmolekuliren, im Wasser sonst unléslichen Fettsiauren in
Lésung erhalten und hierdurch ihre Resorption erméglicht. Durch die
Gallensiuren wird auch die Loslichkeit der Seifen gesteigert.

e) Neuestens wurde nachgewiesen, dafl durch die Galle zwar die
Peristaltik des Dinndarmes nicht gesteigert wird, wohl aber die des
Dickdarms.

f) Eine bakterientotende Wirkung, wie frither vielfach ange-
nommen wurde, kommt der Galle nicht zu.

IV. Pathologiseche Veriinderung der Gallenabsonderung.

Gallenssuren. Unter pathologischen Umstdnden, namentlich
in Leberkrankheiten, kann der Gehalt der Galle an Gallensiuren
wesentlich verringert sein; desgleichen auch in Fallen von Stauungs-
ikterus (S. 156), indem die Leberzellen gerade infolge der Gallen-
stauung in ihrer Gallensiiure bildenden Funktion geschidigt werden.
Im Harn solcher Kranken kénnen Gallensiuren vollkommen fehlen,
hingegen Gallenfarbstoffe in grofen Mengen enthalten sein.

Gallenfarbstoffe. Eine pathologische Anderung im Gallen-
farbstoffgehalt kann wohl zustande kommen, jedoch, soviel wir derzeit
wissen, nur im Sinne einer Zunahme des Farbstoffgehaltes. Dieser
Zustand wird als Pleiochromie bezeichnet und kommt bei solchen
Vergiftungen (S. 154) resp. Krankheitszustdnden (Anaemia perniciosa.
venose Stauungen) vor, die mit dem Zerfall zahlreicher roter Blut-
korperchen einhergehen.
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AlsTkterus, Gelbsucht, wird ein Zustand bezeichnet, in welchem
es infolge einer Anhaufung von Gallenfarbstoff im Blute zu einer mehr-
minder starken Gelbfirbung der Haut, der Skleren, kommt, sowie
auch zu einem Ubertritt von Gallenfarbstoff in manche Sekrete, wie
Harn und Schweil; wihrend andere Sekrete, wie Speichel, Trinen,
Milch frei von Farbstoff bleiben.

Die Ursache des Ikterus liegt einmal in einer Stauung und kon-
sekutiven Riickresorption der Galle durch Blut- und LymphgefiBe,
die um so leichter zustande kommt, da die Gallenabsonderung unter
dem verhdltnismaBig geringen Druck von etwa 15 mm Hg statt{indet.
Die Stauung kann sowohl durch Eindickung der Galle, als auch
durch einen Verschluf3 der distalen Mindung des Ductus choledochus
infolge der katarrhalischen Schwellung der Duodenalschleimhaut be-
dingt sein.

Dieser ,,hepatogenen’ Form des Ikterus, dem sog. Stauungs-
ikterus, hat man die ,,hamatogene*Form, welche in den (S. 154 er-
wihnten) Vergiftungen vorkommt, gegeniibergestellt, in der Annahme,
daBl die Umwandlung des aus den zerstorten roten Blutkérperchen
ausgetretenen Hamoglobins im Blute selbst stattfindet. Da wir nun
wissen, dafl auch diese Umwandlung in den Leberzellen erfolgt, kann
man von einem héamatogenen Ikterus in obigem Sinne nicht sprechen.

Neuestens nimmt man an, daf} es neben einem ,,Icterus per stasin‘,
der dem alten Stauungsikterus entspricht, einen ,,Icterus per diapedesin‘
gibt; bei letzterem soll sich die von den Leberzellen abgeschiedene
Galle a priori nicht in die Gallen-, sondern gegen die Blut- und Lymph-
capillaren ergieflen.

An zwei Dritteilen aller Neugeborenen wird der sog. Icterus
neonatorum beobachtet, dessen Ursache nicht genau bekannt ist;
manche Autoren leiten ihn ab von den roten Blutkérperchen, die in-
folge Aufhorens des Plazentarkreislaufes in grofer Anzahl zugrunde
gehen; andere von dem bedeutenden Gallenfarbstoffgehalt des Meko-
niums, wieder andere von einer bakteriellen Infektion des vor der Ge-
burt sterilen Darminhaltes des Neugeborenen, wodurch es zu einer
Schwellung der Duodenalschleimhaut und zu einem konsekutiven
Verschluf der Choledochusmiindung kommt. Bei dicser Form des
Ikterus kommt es nicht zu einem Ubertritt von Gallenfarbstoff in
den Harn.

In den meisten Fillen von Ikterus ist sowohl im Blute wie auch im
Harn blo8 Bilirubin nachzuweisen; zuweilen jedoch auch Urobilin
(S. 228), welches zweifelsohne durch Reduktion des Bilirubin im Darm
entstanden ist.

Den im Blute kreisenden Gallenbestandteilen wird manche im
Ikterus zur Beobachtung gelangende Krankheitserscheinung zuge-
schrieben; so erzeugen die Gallensiuren vasomotorische Stérungen,
Verlangsamung der Herzaktion, unter Umstinden auch nervose
Stérungen. Das bei Ikterus hiufig vorkommende Hautjucken soll
durch den Gallenfarbstoff, der in der Haut abgelagert wird, be-
dingt sein.
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Y. Gallensteine.

In der Gallenblase bilden sich héiufig — seltener auch in den Gallen-
gingen — Konkremente, sog. Gallensteine, die aus Cholesterin, od°r
aus Bilirubinkalk, oder aus phosphorsaurem Kalk bestehen. — Am
Rinde kommen Bilirubinkalkkonkremente h#ufig vor; hingegen be-
stehen QGallensteine der Menschen iiberwiegend aus Cholesterin und
stellen verschieden grofie, rundliche oder polyedrisch fazettierte, rein
weiBe, oder durch Bilirubinkalk gefiirbte Gebilde dar, welche am Quer-
schnitt oft eine ausgesprochene konzentrische Schichtung aufweisen.

Das Entstehen der Cholesterinsteine ist eine noch nicht véllig ge-
klirte Frage. Frither wurde einfach angenommen, dafl das Cholesterin
aus der Galle ausfillt, sobald deren Cholesteringehalt ein gewisses MaB
iiberschreitet. Diese Annahme muBte fallen gelassen werden als nach-
gewiesen wurde, daB die in der Galle anwesenden gallensauren Salze
und Seifen noch erheblich mehr Cholesterin in Lésung zu erhalten be-
fihigt waren. Spiter hat man die Gallenstauung verantwortlich ge-
macht und angenommen, da8 es in der gestauten Galle zu einer Zer-
setzung der Gallensiuren kommt, welche das Cholesterin in Losung
erhielten.

Endlich wurde nachgewiesen, da8 die Gallenstauung nicht die un-
mittelbare Ursache eines Ausfallens von Cholesterin ist, sondern dafl
die Gallenstauung zunichst nur die Moglichkeit einer bakteriellen In-
fektion der Galle fordert.

Die ungehindert abflieBende Galle bildet nimlich ein kaum zu
iiberwindendes Hindernis fiir Bakterien, die etwa vom Darm aus durch
den Ductus choledochus hinaufwandern sollten; fallt jedoch dieses
Hindernis beim Eintritt einer Gallenstauung weg, so erfolgt tatsichlich
eine Invasion der Bakterien und in kiirzester Zeit kommt es zu einer
Entziindung der Schleimhaut der Gallenblase und der Gallenginge.
Die im Verlaufe des Entziindungsprozesses desquamierten Epithelien
werden in der Galle aufgelost, das in ihnen enthaltene, nicht vollkommen
geloste Cholesterin wird frei und liefert den Krystallisationskern fir
die durch Apposition allmahlich sich vergréBernden Cholesterinsteine.

Neuestens wird versucht, das Zustandekommen des ersten Chole-
sterinniederschlages physikalisch-chemischen Vorgingen zuzuschreiben.
Nach manchen Autoren wiiren die Gallensiuren als Schutzkolloide des
gleichfalls in kolloidaler Lésung befindlichen Cholesterins anzusehen;
kommt es zu einer Zerstorung der ersteren in der stagnierenden Galle,
so mulB letzteres aus der Losung fallen.

Nach anderen Autoren handelt es sich um Eiweil3, welches ent-
weder aus abgestorbenen Bakterienleibern herrithrt oder mit dem
Sekret der entziindeten Schleimhaut der Galle beigemischt wird : Eiweil3
und Cholesterin sollen sich nun gegenseitig ausflocken.

C. Das Sekret der Diinndarmschleimhaut.

Der Diinndarm ist der Ort, wo wichtige hydrolytische Spaltungen
unter der Einwirkung des Bauchspeichels und der Galle verlaufen
auch werden, wie bereits (S. 150) erwihnt, Reflexe, welche regulierend
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in die Absonderungstitigkeit des Pankreas eingreifen, durch den
Chymus von der Oberfliche der Dimndarmschleimhaut ausgelost.
AuBlerdem ist aber der Dilnndarm an den Verdauungsvorgéngen auch
direkt beteiligt: es werden durch seinen Driisenapparat gewisse Koiper
abgesondert, deren Studium jedoch auf msanche Hindernisse stoft.
Einerseits 148t sich ndmlich das Diinndarmsekret vom Chymus, dem
Bauchspeichel und der Galle normalerweise nicht trennen, anderer-
seits gehen manche vom Diinndarm produzierte wirksame Kérper nicht
in sein Sekret iber, sondern verbleiben in der Darmwand selbst. So
sahen wir z. B. (S. 150), daB das Prosecretin in der Darmwand in wirk-
sames Secretin verwandelt wird und auf dem Wege des Blutes zum
Pankreas gelangt, so daB im Diinndarmsaft Secretin kaum nachzu-
weisen ist.

Dinndarmsaft ist aus einer isolierten, mit einer Fistel ver-
sehenen Diinndarmschlinge, in Form einer gelblichen, auf Lackmus
alkalisch reagierenden Fliissigkeit zu erhalten, die sich auch physikaliscli-
chemisch untersucht als alkalisch erweist. Der Dinndarmsaft enthilt
0,2—0,5%, kohlensaures Natrium und 0,4—0,5%, Kochsalz. — Be-
trachtlich ist die Zahl der Enzyme, die vom Dinndarm produziert
werden:

Enterokinase, ein im Diinndarmsaft enthaltener, enzymartiger.
hitzeunbestindiger Korper, der auf Proteine direkt nicht einwirkt,
sondern nur, indem er inaktives Trypsinogen zu wirksamem Trypsin
aktiviert; von manchen wird die Enzymnatur der Enterokinase be-
stritten.

Erepsin, welches native oder koagulierte Eiweillkorper nicht zu
spalten vermag, dagegen um so intensiver auf Albumosen und Peptone
einwirkt und sie rasch und leicht bis zu Aminoséuren abbaut. Durch
die Schleimhaut des Jejunum wird mehr Erepsin abgesondert als durch
die des Duodenum.

Invertin oder Invertase, das Saccharose spaltende Enzym, 151
unter allen Geweben und Organen des tierischen Korpers blof in dev
Diinndarmwand enthalten. Da es im Dunndarmsekret nicht auf-
zufinden ist, muB angenommen werden, daf8 die Spaltung der per os
eingefithrten Saccharose wahrend ihrer Resorption in der Darmwand
selbst stattfindet. (Neuestens wurde nachgewiesen, dafl sich unter
Umsténden Invertin auch im Blutplasma bildet, wo es normalerweisc
nicht vorkommt.)

Maltase, das Maltose spaltende Enzym, findet sich ebenfalls ehex
in der Wand des Diinndarmes als in dessen Sekret.

Lactase, das Lactose spaltende Enzym, wird ausschlieflich im
Diinndarm von Siugetieren, und zwar in deren ersten Lebensjahren
angetroffen. Neuestens wurde nachgewiesen, dafl Lactase auch im
erwachsenen Tiere vorkommt, wenn es einige Tage hindurch Milch zu
sich genommen hat. AufBer den genannten Enzymen wurde im Diinn-
darmsaft ein wenig Ptyalin, Arginase und Lipase nachgewiesen.
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IV. Vorginge im Dickdarm.

Der Dickdarmschleimhaut dirfte kaum eine Absonderung on
Enzymen zukommen; nur im Sekret seines obersten Teiles fanden
manche Autoren wenig Erepsin.

Eine grofie Bedeutung kommt den Gérungsprozessen zu, die durch
die reiche Bakterienflora des Dickdarms vermittelt werden, und denen
zufolge dieCellulose,der massigste Bestandteil dex Nahrung der Pilanzen-
fresser, in losliche, daher resorbierbare und verwerthare Verbindungen
gespalten wird. Die gasiérmigen Nebenprodukte dieser Garungs-
prozesse sind Kohlenséiure, Wasserstoff und Methan.

Neben den Girungsprozessen kommt es im Dickdarm auch ru
einer richtigen Fiulnis, durch welche aus den Proteincn Indol, Shatol.
Phenol, p-Kresol, Phenylessigsdure, Fettsiuren. Schwefelwasserstoft.
Kohlensiure entstehen.

Der Kot wurde frither in seiner ganzen Menge als aus Resten (o
genossenen Nahrung bestehend angesehen. Neuere Untersuchungen
haben jedoch ergeben, dafl die Zusammensetzung des Kotes zwar je
nach der Qualitit der eingefithrten Nahrung verschieden ist. dal} er
jedoch zum groBeren Teile durch Verdauungssafte 1esp. deren Uher-
reste gebildet wird. Dies geht bereits aus der Tatsache hervor, dall auch
der hungernde Mensch stindig, wenn auch nur wenig, Kot entleert,
welcher auffallend viel — ca. 30°/, — Fett resp. durch Ather extrahici-
bare Substanzen enthilt; dieses Fett kann keineswegs von der Nahrung
herrithren, die vor Beginn der Hungerperiode eingefilhrt wurde. Be-
steht die Nahrung bloB aus leicht und rasch resorbierbaren Verbin-
dungen, wie Ejweill, Fett und loslichen Kohlenhydraten, so wird kaum
mehr und auch nicht wesentlich anders zusammengesetzter Kot als im
Hungerzustand entleert. Handelt es sich jedoch um sog. gemischte
Kost, die viele schwer oder iiberhaupt nicht verdauliche Bestandtale
enthialt, wie z. B. grobere Cellulosewiinde der pflanzlichen Nahrung
oder groberes aus der Fleischnahrung heiriihrendes Bindegewebe. so
wird bedeutend mehr Kot abgesetzt, der nicht nur die genannten un-
verdaulichen Bestandteile selbst enth#lt, sondern auch wechselnde
Mengen von sonst gut loslichem Eiweil3, Kohlenhydrat etc., welche in
Cellulose- oder Bindegewebshiillen eingeschlossen, sowohl der Auf-
schlieBung als auch der Resorption entgehen.

Der Kot besteht zu einem wechselnden, recht bedeutenden Anteil
aus Bakterienleibein. Auffallend ist sein relativ hoher Calciumgchalt

V. Resorption.

Im Magen ist dic Rolle der Resorption eine recht untergeordnetc.
am ehesten werden noch Alkohol und die darin etwa gelosten Sub-
stanzen resorbiert ; ferner in geringer Menge auch EiweiBabbauprodukte.
Wasser aber tiberhaupt nicht.

Der weitaus iberwiegende Teil der verdauten Speisen wird im
Diinndarm resorbiert, wihrend im Dickdarm hauptsichlich nur mebr
die Resorption von Wasser stattfindet, wodurch die dinnfliissige
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Chymus eingedickt wird. Da d-Glucose, Albumosen in beschrinkter
Menge auch von der Dickdarmschleimhaut aufgenommen werden, a8t
sich das Leben wihrend einiger Zeit auch durch Ernéhrung per rectum,
d. h. durch Applikation von d-Glucose und Albumosen enthaltenden
Klysmen fortfristen.

Resorption von Kohlenhydraten.

Unter allen Kohlenhydraten sind es die Monosaccharide allein,
welche, in der Nahrung eingefiihrt, ohne weiteres — zum iiberwiegend
groften Teil auf dem Wege der Blutcapillaren und nur zu einem sehr ge-
ringen Teil auf dem Wege der Lymphcapillaren — resorbiert und dann
entweder verbrannt oder in Form von Glykogen in verschiedenen
Organen eingelagert werden. Dafl dem so ist, geht auch daraus her-
vor, dafl z. B. d-Glucose in nicht zu groBen Mengen subkutan oder
intravends eingespritzt ebenso verbrannt oder in Glykogen verwandelt
wird, wie nach der Einfithrung per os.

Im Gegensatz zu den Monosacchariden konnen Disaccharide nicht
eher verwertet werden als bis sie durch die betreffenden, spezifisch
wirkenden Enzyme in der Darmhéhle resp. in der Darmwand selbst
(wahrend ihrer Resorption) in Monosaccharide gespalten werden.

Die Polysaccharide und unter diesen in erster Linie die in der
Ernshrung des Menschen so iiberaus wichtige Stéirke miissen im Darm
erst in Di- und schlieBlich in Monosaccharide zerlegt werden.

Resorption der Fette.

Im Darmkanal werden die Fette in Glycerin und Fettsiuren ge-
spalten, die jedoch nach ihrer Resorption noch innerhalb der Darm-
wand wieder zu Fetten zusammentreten und in dieser Form in die
Lymphgefafle, dann auf dem Wege des Ductus thoracicus in das Blut
und von da zu den einzelnen Organen hingelangen.

Beziiglich der Fette kommt dem Organismus nicht die absolute
Selektionsfiahigkeit zu, wie wir dies beziiglich der Proteine sehen werden
(8. 161), denn, wenn die Zufuhr eines fremden Fettes in grofen Mengen
erfolgt und lingere Zeit hindurch andauert, erleidet das Fett eines
Versuchstieres eine derartige Veranderung in seiner Zusammensetzung,
daf} sich das fremde Fett durch seinen abweichenden Schmelzpunkt
resp. durch seinen abweichenden Gehalt an ungesittigten Fettsduren
nachweisen 1at. — Es wurde auch eine Resorption und Ablagerung
von jodierten Fetten nachgewiesen. — Dall die Resorption der Fette
nur nach vorangehender Spaltung méglich ist, geht daraus hervor, dafl
das aus schwer verseifbaren Cholesterinestern bestehende Lanolin vom
Darm aus nicht resorbiert wird.

Resorption von EiweiBkorpern.

Die aus dem Magen in den Darm gelangten Azidalbuminate,
Albumosen, Peptone, sowie auch gewisse Mengen von unverindertem
Eiweil werden im Darm unter der kombinierten Einwirkung von
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Trypsin und Erepton in die einfachsten Bausteine, in Aminoséuren
zerlegt, die dann von der Diinndarmschleimhaut, und zwar auf dem
Wege der Blutcapillaren resorbiert werden. Allerdings ist es moglich,
daB kleine Mengen von Eiweifl unverindert resorbiert werden, wie dies
z. B. von rohem Eiklar oder fremdem Blutserum leicht zu beweisen
ist; auch ist es moglich, dafl ein geringer Teil der Albumosen resp. der
Peptone unabgebaut in das Blut tbertritt; der weitaus gréBte T.il
der EiweiBlkorper tritt jedoch sicherlich nur in Form von Aminosiduren
in das Blut tber.

Hieraus ginge nun notwendigerweise hervor, dal man nach Ver-
fiitterung von Eiweifl im Blute der betreffenden Tiere eine Ansammlung
von Aminosduren nachweisen kénne. Doch liaBt sich dieser Nachweis
aus zwel Oriinden nicht fithren: Erstens, weil infolge der groBen
Stromungsgeschwindigkeit des Blutes die relativ geringen Mengen von
Aminosiuren sehr rasch fortgeschwemmt und in der ganzen Blutmenge
aufgelost werden, wo sie dann nur in einer sehr geringen Konzentration
vorhanden sind. Zweitens, weil sich die Aminosiuren sehr rasch,
wahrscheinlich noch wahrend ihres Durchtrittes durch die Darmwand
wieder zu FEiweiB synthetisieren.

Ein Beweis dafiir, dall die Eiweiflkérper nur nach ihrer Zer-
legung in Aminosiuren resorbiert werden koénnen, wird dadurch ge-
liefert, daB man durch Verfiitterung von solchemm Eiweill, welches
qualitativ und quantitativ Mono- und Diaminosiuren in anderer Zu-
sammensetzung enthilt als das Korpereiweifl des Versuchstieres, den
Eiweilbestand des letzteren nicht umformen kann. Hieraus wird mit
Recht gefolgert daf die in den Darm gelangten EiweiBkorper tatsich-
lich in Aminosduren zerlegt werden und von diesen Aminosduren --
vermoge einer eigenartigen Selektionsfihigkeit des Organismus — nur
diejenigen und in solcher Menge zur Eiweilsynthese verwendet werden,
die sowohl beziiglich ihrer Qualitiat als auch ihrer Quantitit dem
Korpereiweil des Tieres entsprechen.

Der definitive Beweis wurde durch Versuche erbracht, in welchen
die Tiere als Futter Eiweif} erhielten, das durch kiinstliche Verdauung
vollkommen in Aminosduren zerlegt war und doch im Stickstoff- resp.
Eiweifigleichgewicht erhalten werden konnten.

Resorptionsmechanismus.

Sowohl die anorganischen, wie auch die organischen Bestandteile
des Chymus miissen beim Ubertritt aus dem Darmlumen in die Darm-
wand (resp. in deren Lymph- und Blutcapillaren) in gelostem Zustande
sich befinden; was fiir Kohlenhydrate und Eiweilkorper schon lingst,
fiir Fette erst spater anerkannt wurde.

Strittig war und blieb teilweise noch bis zum heutigen Tage, welche
Triebkrifte es sind, die den Durchtritt der Flissigkeit regeln, d. h.
worauf denn eigentlich die Flussigkeitsbewegung durch die Darmwand
hindurch beruht?

Es koénnte sich namlich um einfache Filtration, ferner um reine
Diffusion handeln, oder um Osmose durch unvollkommen halbdurch-

H4ri, Phvsiologische Chewie, 11
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lissige Membranen; es konnte aber auch sein, daB auler obigen cin-
fachen physikalischen Vorgéngen auch solche komplizierterer, zur Zeit
nither nicht analysierbarer Art mitwirken, die wir als physiologiste
bezeichnen, weil sie an die Tatigkeit lebender Zellen gebunden sind

Fiir das Bestehen von Filtrationsvorgiingen spricht die Erfahrung.
dafl durch Drucksteigerung im Darmlumen, hervorgerufen durch Darm-
kontraktionen, auch die Resorptionsgeschwindigkeit mancher Stofte
nachweislich gesteigert wird. Desgleichen wiirde auch dem von Briicke
angenommenen Resorptionsmechanismus Filtration auf Grund von
Druckdifferenzen zugrunde liegen. Dieser Mechanismus bestiinde —
wenigstens fiir resorbierte Fette — darin, daB3 infolge der Kontraktion
der glatten Muskelzellen in den Darmzotten der Inbalt des zentralen
Lymphraumes mesenterialwiirts ausgepreft wird, beim Erschlaffen der
Muskelzellen jedoch sich der Hohlraum wieder herstellt. Demzufolge
muB bei der Erschlaffung der Zotten eine Druckverminderung und da-
her auch ein, nach dem Zotteninneren gerichtetes Druckgefille zwischen
Lymphraum und Darmlumen entstehen, wodurch die Filtration durcl
das oberflichliche Zottengewebe hindurch geférdert wird.

Es gibt aber auch eine ganze Reihe von Erscheinungen im Resory-
tionsvorgang, die sich durch Filtration allein nicht erkliren lassen.

Diffusion kann dem Resorptionsvorgang ebenfalls nicht allein zu-
grunde liegen. Denn allerdings gehen Diffusions- und Resorptions-
geschwindigkeit vieler Stoffe parallel einher; es 148t sich aber auch leicht
zeigen, daf} unter sonst leicht diffundiblen Stoffen wesentliche Unter-
schiede in ihrer Resorptionsgeschwindigkeit bestehen. So tritt z. B.
Traubenzucker itberaus leicht durch die Darmwand. viele Disaccharide
kaum oder gar nicht.

Hierbei ist von dem Unterschied in der Resorptionsfihigkeit ver-
schiedener Stoffe abgesehen, der sich darin #uBert, daB erfahrungs-
gemiB solche Stoffe, die sich in Lipoiden leicht l6sen, auch die Darm-
wand leichter passieren; z. B. Alkohol leichter als Kochsalz.

Um eine Osmose durch unvollkommen semipermeable Membranen
allein kann es sich ebenfalls nicht handeln. So gestaltet sich zwar z. B.
die Resorption von Kochsalzlosungen im allgemeinen entsprechend dem
osmotischen Druckgefille zwischen dem fliissigen Darminhalt und den
Saften, die in der Darmwand zirkulieren; auch findet, wenn die Koch-
salzlosung sehr konzentriert eingegossen wird, ein Ubertritt von Wasser
aus der Darmwand gegen das Darmlumen statt. Jedoch wird anderer-
seits Kochsalz auch aus hypotonischen Losungen resorbiert; ja sogar
das Serum eines Tieres, das in dessen Darmlumen eingebracht wurde.
wird resorbiert, wo doch in diesem Falle sicherlich keine osmotische
Druckdifferenz besteht.

Aus der Tatsache, daBl die Resorption weder durch Filiration, noch
durch Diffusion, noch durch Osmose allein erklirt werden kann, folgt
bereits, dal die Annahme zu Recht besteht, daf namlich der Resorption
auch kompliziertere Vorgiinge zugrunde liegen miissen. DaB es speziell
solche physiologischer Natur sind, also solche, die an die Titigkeit
lebender Zellen gebunden sind, geht aus der Beobachtung hervor.
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dall der gesunde lebende Darm bheim Durchtritt von Flissigkeiten sich
anders verhilt uls abgestorbener; ja sogar anders als ein lebender
Darm, dessen Epithelien durch spezielle Protoplasmagifte bloff funk-
tionsuntiichfig, quasi gelihmt wurden.

Siebentes Kapitel.
Der Harn.

Ein groBer Teil der Stoffwechselendprodukte, sowie der Stoffe.
welche in der Nahrung aufgenommen werden, jedoch den Organismus
unverandert passieren, wird durch die Nieren im Harn eliminiert Und
zwar enthdlt der Harn

a) den groBten Teil des Wassers, das aus der Verbrennung organi-
scher Verbindungen entstanden ist oder in der Nahrung eingefuhrt
wurde :

b) alle stickstoffhaltigen, wihrend des Stotfwechsels entstandenen
Zersetzungsprodukte. wenn man von den geringen Mengen absieht
welche den Korper auf anderen Wegen (Darmsaft. Schweily) verlassen
oder von den groBBeren Mengen von Eiwei}, die zu gewisser Zeit im
Sperma, im Menstrualblut, in der Milch aunsgeschieden werden:

¢) die iberwicgende Menge der eingefithrten oder durch die Ver-
brennungsprozesse freigewordenen Salze;

d) unter Umstiinden auch von auflen cingefilhrte Gifte

I. Physikalische und physikalisch-chemische
Eigenschaften des Harns.

A. Menge.

Der Harn von 24 Stunden wird gesammelt und seine Menge n
einem MefBzylinder abgelesen. Um die Schaumbildung, die das Ablesen
erschwert, beim EingieBen in den MeBzylinder zu verhiiten. liflt man
den Harn an der Innenwand des Zylinders vorsichtig hinuntertlieBen.

Im Falle gleichmiBiger Lebensweise und Nahrungsaufnahme ist
die 24stiindige Harnmenge innerhalb gewisser Grenzen konstant: sie
betrigt beim erwachsenen Mann ca. 1,5, beim erwachsenen Weib
ca. 1,2 Liter.

Die Harnmenge kann jedoch auch unter physiologischen Verhalt-
nissen wesentliche Schwankungen aufweisen, wenn namlich diejenigen
Faktoren eine Verinderung erleiden, von welchen die normale Hain-
bereitung abhingt. Diese Fakioren sind: der Blutdruck. dic Stro-
mungsgeschwindigkeit des Blutes in den Nieren. der Gebalt des Blutes
an Wasser und an gewissen sog. harnfihigen Substanzen, dic entweder
im Organismus selbst entstanden sind (z. B. Harnstoff) oder abervon

1*
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aulen eingefithrt wurden (anorganische Salze, Coffeinsalze etc.) und
welche die Harnsekretion anzuregen imstande sind. — Bei niedriger
AuBentemperatur oder nach einer groferen Flussigkeitseinfuhr kann
die Harnmenge auf mehrere Liter ansteigen; bei grofer Hitze, nach
stirkerem Schweill auf 1/, Liter sinken. — Die Harnmenge wird grof3er
unter dem Einflusse gewisser Arzneimittel, wie z. B. Diuretin, Coffein,
Digitalis.

Eine pathologische Steigerung der Harnmenge, Polyurie,
tritt ein unter dem Einflusse voritbergehender physischer Atfekte, all-
gemeiner Nervositit, bei gewissen Erkrankungen des Nervensystems,
bei Schrumpfniere, Amyloiddegeneration der Niere. bei Diabetes
insipidus, Diabetes mellitus, zur Zeit der Resorption groBer Exsudate
und Transsudate.

Eine pathologische Verringerung der Harnmenge, Oligurie.
tritt ein nach grofleren Wasserverlusten (Diarrhée, Cholera), bei jeder
fieberhaften Erkrankung, bei akuter Nierenentziindung, bei Zirkula-
tionsstérungen, nach Blutverlusten, zur Zeit des Entstehens grofBer
Exsudate und Transsudate.

Bei akuter Nierenentziindung oder infolge des Verschlusses der
Ureteren, der Urethra, kann die Hamsekretion vollstindig aufhéreun.
welcher Umstand als Anurie bezeichnet wird.

B. Optische Eigenschaften.
Durchsichtigkeit.

Der normale Harn des Erwachsenen ist vollsténdig klar und durch-
sichtig; wird er zentrifugiert, so fallt ein sehr sparliches Sediment zu
Boden, bestehend aus Plattenepithelien der Harngéinge, wenigen Leuko-
zyten, Schleimfiden und amorph oder krystallinisch ausgefallenen
Harnbestandteilen (Hamsiure, harnsaure Salze, Oxalate). — LaBt
man normalen Harn einige Stunden stehen, so wird oft eine wolken-
artige, knduelformige Triibung, die sog. Nubekula sichtbar, bestehend
aus einem Netzwerk von mikroskopischen Schleimfiden und aus den
oben erwihnten Formelementen, die in den Liicken des Netzwerkes
eingeschlossen sind.

Nach langerem Stehen kann auch im normalen Harn ein reichlicher,
gelber, graugelber oder ziegelroter Niederschlag von harnsauren Salzen,
Sedimentum lateritium, entstehen, der sich beim gelinden Erwirmen
des Harns leicht 16st.

In den ersten Lebenstagen des Neugeborenen kann der Harn bereits
beim Entleeren aus der Blase von ausgefallenen harnsauren Salzen
tritbe sein.

Menschlicher Harn, der alkalisch reagiert, kann von ausgeschie-
denen Carbonaten oder Phosphaten tritbe sein. — Die Tritbung des
Harns vou Pflanzenfressern wird meistens durch Carbonate verursacht.
Der aus Carbonaten oder Phosphaten bestehende Niederschlag ver-
schwindet nicht beim Erwirmen, wohl aber auf Zusatz von Siure, und
zwar unter Gasbildung (Kohlenséiure), wenn es sich um Carbonate
handelt
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Unter pathologischen Umstanden kann auch der frisch aus der
Blase entleerte Harn tritbe sein; die Triibung wird verursacht durch
Epithelien, Formelemente des Blutes, Eiter, sog. Zylinder, Bakterien
(S. 234), Phosphate (S. 235) etc.

Farbe.

Der menschliche Harn verdankt seine Farbe hauptsichlich seinem
Gehalte an Urochrom (S. 226); er ist hell- bis dunkelgelb, entsprechend
seiner geringeren oder groBeren Konzentration. Nach reichlicher
Flussigkeitsaufnahme kann auch der normale Harn eines gesunden
Menschen auffallend hell, infolge Entziehung von Trinkwasser oder
nach starkem Schweill auffallend dunkel sein.

Unter pathologischen Umstinden werden mannigfaltige Verénde-
rungen in der Farbe des Harns beobachtet; der Harn ist heller bei
Diabetes, Chlorose, chronischer Nierenentziindung, dunkler bei fieber-
haften Erkrankungen, perniziéser Animie, akuter Nierenentziinduvng,
Zirkulationsstorungen.

Statt der normalen weingelben Farbung kénnen noch folgende
Farbenverinderungen vorkommen: der Harn ist gelbrot infolge
grofleren Gehaltes an Urobilin (S. 228), bei Verdauungsstorungen;
rotlich in durchfallendem und griinlich in auffallendem Licht im
Falle einer Beimischung von Blut oder Himoglobin; griinlich, wenn
er Gallenfarbstoff enthédlt; braun, wenn ihm Blut beigemengt ist oder
wenn er Methimoglobin oder Homogentisinsaure (S. 197) enthalt.

Eine Verinderung der Harnfarbe kann auch nach dem Einfithren
gewisser Arzneien eintreten; so kann der Harn z. B. goldgelb sein
(auf Zusatz von Lauge rot!) nach Verwendung von Rheum, Senna,
Santonin; rot nach Antipyrin, Sulfonal, Trional; blaugriin nach
Methylenblau; braun bis braunschwarz nach Phenol, Kresol,
Resorcin; rosenrot nach Pyramidon; schwarzgriin nach Salol.

Harn, der nach Einfilhrung von Phenolphthaleinpraparaten ent-
leert wird, kann auf Zusatz von lauge eine rote Farbe annehmen.

Spektrum.

Das Spektrum des normalen Harns ist an seinem ganzen violetien
Ende verdunkelt; pathologische Harne konnen Verbindungen ent-
halten, welche, wie z. B. Urobilin, Blutfarbstoff etc., durch charakie-
ristische Absorptionsstreifen gekennzeichnet sind.

Fluorescenz.

Normaler Harn zeigt eine schwache Fluorescenz, und zwar fluoves-
ciert dimner Harn mit bliulicher, konzentrierter Harn mit griingelber
Farbe.

Optische Aktivitiit.
Normaler Harn besitzt ein schwaches Drehungsvermégen (einige

0,019 nach links, das es seinem Gehalt an gepaarten Glucuronsiuren,
sowie seinem sehr geringen Eiweiflgehalt verdankt.
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Pathologische Harnbestandteile, wie vermehrter Gehalt an d-Glu-
cose, Eiweil, ferner ein Gehalt an f-Oxybuttersiure steigern die optische
Aktivitat des Harns in hohem Grade.

Da die genannten Substanzen vielfach in entgegengesetzter Richi-
tung optisch aktiv sind, kénnen sie ihre Wirkungen gegenseitig ver-
ringern oder gar aufheben: besonders haufig wird dies in Harnen be-
obachtet, welche einerseits linksdrehende f-Oxybuttersiure oder ge-
paarte Glucuronsauren. andererseits rechtedrehende d-Glucose ent-
halten

C. Geruch.

Normaler Hain des Menschen hat einen sclwachen, eigentiim-
lichen, an Fleischbouillon erinnernden Geruch. 1Tritt im Harn eine
ammoniakalische Giarung auf (innerhalb der Blase oder nach deren
Entleerung), so wird auch der Geruch ammoniakalisch.

Durch Beimischung von Kot wird der Geruch des Harns fakulent :
er riecht nach Schwefelwasserstoff besonders in Fallen von Blasen-
katarrh; er riecht obstartig, wenn er Aceton enthalt. Zuweilen kann
der Geruch des Harns auch durch von auflen eingefiihrten Substanzen
verindert werden: so riecht er veilchenartig nach dem Einfithren von
Terpentin; besonders unangenehm riccht der Harn nach dem Genuf von
Spargeln und Knoblauch.

D. Spezifisches ewicht.

Das spezifische Gewicht des Harns wird am besten mittels Urometer
(speziell diesem Zwecke dienende Araometer) festgestellt, und zwar ist
es zweckmaBig, zwei solche Urometer vorriitig zu haben; das eine fiir
verdiinnte und das andere fur konzentrierte Harne.

Zur Bestimmung des spezifischen Gewichtes wird der Harn unter
moglicher Vermeidung der Schaumbildung in ein weites Zylinderglas
gegossen, etwaiger Schaum mit einem Streifen Filterpapier entfernt,
das Urometer langsam in den Harn gesenkt, und zwar so, dal es die
Glaswand nicht bertthre. Da die meisten Urometer fur 4 15° C ge-
eicht sind, missen wir auch die Temperatur des Harns bestimmen und
das abgelesene spezifische Gewicht auf eine Temperatur von -+ 15° (!
reduzieren. Zudiesem Behufe wird fiir je 3° des Unterschiedes zwischen
15° und der abgelesenen Temperatur die dritte Dezimale im spez. Ge-
wicht. um eine Einheit vergroBert oder verringert. je nachdem der
Harn wirmer oder kalter ist als 15° (!

Der Einfachheit halber wird gewéhnlich das bis zur dritten Dezimal-
stelle festgestellte spezifische Gewicht mit 1000 multipliziert, so dafB3
man z. B. anstatt 1,022 einfach 1022 angibt.

Eine genanere Bestimmung des spezifischen Gewichtes erfolgt
mittels eines Pyknometers oder auf der Westphalschen Wage.

Das spezifische Gewicht des Harns héingt ab von der Menge der
in demselben gelosten Bestandteile; in erster Linie aber von der Kon-
zentration des Kochsalzes und des Harnstoffes. Im normalen Harn
schwankt es zwischen 1,012 und 1,024: kenn jedoch auch unter physio-
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logischen Umstinden wesentlich geringer oder groBer sein; so kann es
nach reichlichem Wassertrinken auf 1.002 sinken, nach starkem
Schwitzen bis 1.040 ansteigen.

Wenn wihrend des Stehens und Abkiihlens des Harns eine Aus-
scheidung von harusauren Salzen erfolgt, so wird sein spezifisches
Gewicht hierdurch naturlich geringer; in diesem Falle wird der Hain
erst sorgfaltig bis zur erfolgten Losung des Niederschlages erwirmt
und dann erst das spezifische Gewicht bestimmt.

Unter pathologischen Umstéinden kann das spezifische Gewicht des
Harns vom normalen Wert wesentlich verschieden sein; so ist es im
allgemeinen im Falle einer Oligurie grofler, im Falle einer Polvurie
kleiner; doch kann es auch trotz bestehender Oligurie geringer sein.
wie z. B. bei Zirkulationsstorungen, im uréimischen Zustande; um-
gekehrt trotz bestehender Polyurie grofier. wie — infolge des Zucker-
vehaltes — besonders bei Diabetes mellitus.

E. Reaktion.

Unter Reaktion des Harnes wird gemeinhin dessen Verhalten
cegen Lackmuspapier verstanden. — Der Harn des Pflaunzenivessers
reagiert gewohnlich alkalisch ; der des Fleischfressers und der Omnivoren
sauer; doch nimmt auch der Harn des Pflanzenfressers im Hunger-
zustand eine saure Reaktion an. weil das Tier in diesem Falle seinen
cigenen Korperstand zersetzt, sich also eigentlich so niihrt wie der
Fleischfresser.

Bei gemischter Nahrung entleert der Mensch einen sauren Harn,
nud zwar wird die saure Reaktion hauptsichlich durch saure Phos-
phate und durch die Salze mehrerer organischer Siauren (Harnsiure.
vepaarte Schwefelsiuren. Hippursaure ete.) bedingt. Der Grad der
Aciditit wird durch die Art der Ernihrung wesentlich beeinflufit;
der Harn wird saurer nach Einfuhr gréflerer Fleischmengen; weniger
sauer nach Einfuhr solcher organischer Sauren, welche im Organismus
zu Kohlensiure und Wasser verbrennen. Die Aciditit des Harns nimmt
einige Stunden nach der Aufnahme von Fleisch infolge der Abscheidung
ansehnlicher Mengen von Salzsdure durch die Magenschleimhaut ab.

Unter pathologischen Verhaltnissen erleidet die Reaktion
des Harns verschiedene Veriinderungen : im Fieber wird der Harn saurer
infolge der erhéhten Eiweillverbrennung ; eine alkalische Reaktion kann
¢r annehmen durch die Beimischung alkalisch reagierender Sifte
(Blut. Kiter), oder durch Absonderung besonders grofler Mengen von
Nalzsiure durch die Magenschleimhaut, oder infolge eines starken Ver-
lustes an Salzsiure durch anhaltendes Erbrechen (bei Pylorusstenose).
oder bei Blasenkatarrh, wo der Harnstoff unter der Einwirkung von
Microkokkus ureae und Bacterium ureae zu Kohlensiure und Ammoniak
zerfallt. (Auch der normale Harn wird, wenn er nach dem Entleeren
langere Zeit, besonders in der Warme, steht, ammoniakalisch zersetat.)

Man hat versucht. den Sauregehalt des Harns, die sog. Harn-
aciditat durch Titration festzustellen. Zu diesem Behufe werden
10 cem Harn mit Wasser auf das Zehnfache verdiinnt. mit einigen
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Tropfen einer 19/yigen alkoholischen Losung von Phenolphthalein ver-
setzt und mit %-Lauge titriert. Der so erhaltene Wert entspricht

unter normalen Umsténden etwa 1—2 g Salzsiure in der 24stiindigen
Harnmenge und wird als Titrationsaciditat des Harns bezeichnet.
Durch die Titration wird, wie (S. 106) gezeigt wurde, nicht nur die
Konzentration der ,aktuellen’ Hydrogenionen bestimmt, die allein
die wahre Reaktion einer Fliissigkeit angibt, sondern einfach aller
durch Metall ersetzbarer Wasserstoff, d. h. die Konzentration auch
aller ,,potentieller* Wasserstoffionen, die zu Beginn der Titration in
der Flissigkeit nicht als Ionen vorhanden waren.

AuBlerdem erhalt man durch Titration je nach der Wahl des Indi-
cators ganz verschiedene Werte; indem z. B. Harne, die sich mit
Lackmuspapier gepriift, als alkalisch erweisen, mit Phenolphthalein
gepriift als sauer bezeichnet werden miissen. (Ammoniakalisch
garender Harn ist mit beiden Indicatoren gepriift alkalisch.) Die wahre
Reaktion des Harns, also die Konzentration seiner Wasserstoff- resp.
Hydroxylionen 148t sich nur durch die Untersuchung mittels Gasketten
bestimmén, oder auch nach Sérensen mit einem entsprechend zu-
sammengesetzten Indicatorensatz. Auf diese Weise gepriift erweist
sich der normale Menschenharn als mehr oder minder sauer, indem seine
Wasserstoffionenkonzentration 1.10-7 bis 1.10—5 betrigt.

F. Osmotischer Druck.

Ein konstanter osmotischer Druck des Blutes, der Gewebsflussig-
keiten etc. gehdrt zu den unentbehrlichen Lebensbedingungen der
homgotonischen Tiere. Nun gibt es zahlreiche Umstinde, die diese
Konstanz durch Erhohung oder Erniedrigung der molekularen Kon-
zentration gefihrden koénnte; so kinnte der osmotische Druck er-
niedrigt werden durch Wasseraufnahme, gesteigert werden durch
Aufnahmen von Krystalloiden, oder durch das Entstehen groferer
Mengen von Krystalloiden aus kolloidalen Verbindungen des Korper-
bestandes resp. der eingefiithrten Nahrung. Dafi die molekulare Kon-
zentration, daher auch der osmotische Druck der Korpersifie trotz
der genannten Umsténde im groflen und ganzen eine konstante bleibt,
und héchstens geringe Veridnderungen von kurzer Dauer erleidet, ist
hauptsichlich der Funktion der Nieren zu verdanken, die bald wenig,
bald mehr — in wechselnden Mengen von Wasser geloste — Molekiile
in Form von Harn aus dem Korper eliminieren und auf diese Weise
den osmotischen Druck im Korper regulieren. Als MaB des osmotischen
Druckes gilt unter anderen die Gefrierpunktserniedrigung der Fliissig-
keit, die man durch Kryoskopie bestimmt.

Die Gefrierpunktserniedrigung wird am bequemsten und mit einer fir
praktische Zwecke hinreichenden Genauigkeit mittels des Beckmannschen
Apparats bestimmt. Ein groferes Gefif dient zur Aufnahme eines Kiiltege-
misches, bereitet aus 3 Teilen zerkleinerten Eies, 1 Teil Kochsalz und aus Wasser.
In dieses Kdltegemisch taucht ein weites eprouvettenartiges Rohr und dient zur

Aufnahme eines engeren Rohres, in das 15—20 ccm der zu untersuchenden Fliissig-
keit eingefiillt werden. Der Raum zwischen beiden Glasrohren dient als Luft-
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mantel, der die Fliissigkeit von allen Seiten her gleichmiBig kiihit. In die Fliissig-
keit taucht der Quecksilberbehilter eines in 0,01 Grade geteilten Thermo-
meters, sowie ein aus Platin angefertigter, an einen Glasstab befestigter Ring,
durch dessen abwechselndes Heben und Senken die Flissigkeit in stéindiger Be-
wegung und in allen Schichten in gleichméBiger Temperatur erhalten wird. Im
Augenblicke, wo es zur Eisbildung kommt, schnellt die Quecksilbersiule des
Thermometers, die bisher konstant gesunken ist, infolge des Freiwerdens der
latenten Wirme des Eises ein wenig empor, um dort eine Zeitlang stehen zu bleiben;
die betreffende Skalenstelle wird abgelesen und notiert. Nun wird das die Fliissig-
keit enthaltende Glasrohr herausgehoben, mit der Hand etwas angewirmt und
wieder an seine Stelle gebracht; in der angewirmten Flissigkeit, die jedoch noch
Eis enthilt, wird nun die Quecksilbersiule zunichst einen hoheren Stand zeigen,
um jedoch alsbald wieder allméahlich zu sinken und an einer Stelle, die der zuerst
abgelesenen recht nahe ist, stehen zu bleiben. Dann wird das innere Rohr wieder
herausgehoben, alles Eis durch lingere Anwirmung zum Schmelzen gebracht
und die friiheren Prozeduren noch 1—2 mal wiederholt. Aus den bei an- und ab-
steigendem Quecksilber abgelesenen Skalenstellen wird der Mittelwert berechnet;
dieser ist der Gefrierpunkt der untersuchten Losung.

Da die Losungen oft weit unter ihrem Gefrierpunkt sich kiihlen lassen,
ohne zu gefrieren, und diese Unterkiihlung einen gewissen Versuchsfehler involviert,
wird die Fliissigkeit, sobald ibre Temperatur mehrere Zehntelgrade unter ihren
— beim ersten Versuch erhaltenen — Gefrierpunkt gekiihlt ist, ohne zu gefrieren,
mit einem Eiskrystillchen aus destilliertem Wasser geimpft, worauf dann sofort
die Eisbildung beginnt.

Die Nieren passen sich in ihrer Funktion dem jeweiligen Be-
diirfnisse an und wie grof ihre Akkommodationsfahigkeit, ihre sog.
~Akkommodationsbreite‘ ist, geht bereits daraus hervor, dafl die
osmotische Konzentration des Harns (aus seiner Gefrierpunktserniedri-
gung bestimmt) innerhalb sehr weiter Grenzen schwankt. Wird viel
Wasser getrunken, kann der Gefrierpunkt des Harns auf — 0,3% an-
steigen ; umgekehrt, nach Einfithrung von Krystalloiden oder nach einem
betrichtlichen Wasserverlust unter — 3,5° sinken. Auch bei der Auf-
nahme der gewéhnlichen sog. gemischten Nahrung wechselt die Gefrier-
punktserniedrigung des normalen Menschenharns zwischen etwa 0,9
und 2,79 je nach der Menge der eingefiihrten Krystalloide und der Gréle
des Wasserumsatres. (Gerade die wechselnden Mengen des im Harn
ausgefithrten Wassers lassen es zweckmiBig erscheinen, nicht die
Gefrierpunktserniedrigung des Harns allein in verschiedenen Fillen
zu vergleichen, sondern das Produkt aus Gefrierpunktserniedrigung
und dem Harnvolum. Dieses Produkt wird als Valenzwert be-
zeichnet und betrigt an normalen Individuen 1000—3500.)

Wihrend der durch die gesunde Niere abgeschiedene Harn, dem
jeweiligen Bediirfnisse entsprechend, einen osmotischen Druck besitzt,
der bald groBer, bald geringer ist als der des Blutes, kann die Akkom-
modationsfahigkeit der kranken Niere eine wesentliche Einschrinkung
erfahren, indem sie bloB solchen Harn zu bereiten imstande ist, dessen
osmotischer Druck (Gefrierpunktserniedrigung) dem des Blutes recht
nahe steht. Dieser Zustand wird von A. v. Korényi als Hyposthen-
urie bezeichnet. Am gesunden Menschen ist die Gefrierpunkts-
erniedrigung im Sekret beider Nieren die gleiche; im Falle einer Er-
krankung bloB einer Niere laBt sich durch die Untersuchung der ge-
sondert aufgefangenen Sekrete beider Nieren feststellen, welche Niere
krank ist.
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Ist 4 die Gefrierpunktserniedrigung des Harns. so wird durch

1% die molekulare Konzentration des Harns ausgedriickt. und ist

V das Harnvolum, so ist 1_4§5 .V proportional der Menge der aus-

geschiedenen Molekiile: dieser Wert gilt als MaB der sog. ,mole-
kularen Diurese™, und schwankt am gesunden Menschen zwischen
0,8 und 1,7. — Tm Fall einer pathologischen Nierenfunktion wird auch
ein Sinken der molekularen Diurese beobachtet.

Nach A. v. Koranyi besteht am gesunden Menschen eine gewisse
Konstanz im Verhiltnis zwischen der Gefrierpunktserniedrigung und
dem prozentualen Kochsalzgehalt des wihrend 24 Stunden gesammelten
Harns. indem NaCl0 /0 = 1,23—-1,69. — Im Falle ciner Verlangsamung
des Blutstromes, wie sie in Herzkrankheiten beobachitet wird, fallt
dieser Quotient oft groBer aus, teils weil infolge der behinderten Wasser-
ausscheidung das Harnvolumen in erheblicherem Grade abnimmt als
die Anzahl der gelosten Molekille und Tonen. daher A groBer wird,
teils weil die Ausscheidung des Kochsalzes mehr behindert ist als die
der iibrigen gelosten Harnbestandteile.

II. Chemische Eigenschaften des Harns.

A. Trockensubstanzgehalt.

Der Trockensubstanzgehalt des Harns wird bestimmt, indem man
10—20 cem desselben in einer vorher genau abgewogenen Platinschale
cindampft und den Riickstand bei 100° C trocknet. Ein wesentlicher
Fehler dieser Bestimmung ergibt sich jedoch daraus, daf} ein Teil des
Harnstoffes wahrend des Eindampfens und Trocknens durch die sauren
Phosphate zersetzt wird und sich hierbei Ammoniak verfliichtigt.
Dieser Fehler kann korrigiert werden, wenn man das entweichende
Ammoniak in einem bestimmten Volumen einer Siure von bestimmter
Konzentration auffangt und seine Menge durch Titration ermittelt.

Der Trockensubstanzgehalt des Harns kann annahernd auch mit.-
tels des Haeserschen Koeffizienten, 2,33, aut Grund folgender Formel
berechnet werden :

1000 (s—1) 2,33 = Trockensubstanzgehalt von 1 Liter Harn in
Gramm; wo 8 = spezifisches Gewicht des Harns.

Der Trockensubstanzgehalt eines normalen Menschenharnes be-
tragt bei gemischter Kost ca. 49,.

B. Aschengehalt.

Man dampft 20—25 ccm Harn in einer Platinschale ein und ver-
kohlt den Riickstand vorsichtig bei schwacher Rotglut. (Scharfes
Glithen konute einen Verlust an Alkalichloriden, die ein wenig flichtig
sind. zur Folge haben.) Der verkohlte Riickstand wird wiederholt
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mit heillem Wasser iibergossen und mit einem Glasstab zerdriickt und
die Flissigkeit jedesmal durch ein aschenfreies Filter dekantiert, die
Filtrate aber in einem Becherglas vereinigt. Nun wird die in der
Platinschale befindliche Kohle, die keine fliichtige Salze mehr enthilt,
samt dem vorher getrockneten Filter verascht und scharf gegliiht,
worauf die ganze Kohle verbrennt und nur mehr eine weille Asche
ruriickbleibt. Zu dieser Asche wird das gesamte Filtrat der wasserlos-
lichen Salze hinzugegossen, eingedampft, und der Riickstand, falls er
noch gelblich oder schwachbraun gefirbt wire, vorsichtig geglitht und
dann gewogen.

C. Zusammensetzung.

Der in 24 Stunden entleerte Harn des erwachsenen Menschen ent-
halt durchschnittlich 60 g geloste Substanz. wovon 25 g anorganisch.
35 g organisch sind.

Die Menge der cinzelnen Harnbestandteile weist je nach der Menge
und Art der aufgenommenen Nahrung grofie Schwankungen auf und
es konnen die nachstehenden Ziffern. die sich auf den — gemischte Kost

ceniefenden — Krwachsenen beziehen. nur als annihernde Durch-
schnittswerte angesehen werden:

K. .25¢ .75 e Harnstoff . . 30 g
Na. . 4,8 .. S . .08 . Harnsdure . . 0,7 |
NH, . 0,7 .. | L N Kreatinin 2.1 ..
Ca . . 0,09g —028¢g Hippursdure . 0,7

Me. . 0.03 . —024 .

Es kénnen aber im Harn auch Stoffe erscheinen. die normaler-
weise nicht oder héchstens in auBerst geringen Mengen vorkommen.
s beruht dies bald in der Bildung abnormer Mengen dieser Stoffe, bald
m einer erhohten Durchlassigkeit der Niere gegenuber diesen Stoffen.

Wahrend z. B. die gesunde Niere nur Spuren von Eiweif3 (8. 221)
aus dem Blutplasma in den Harn austreten liBt, findet sich im Harn
von Nierenkranken das Eiweifl in wechselnden, oft bedeutenden Mengen:
s0 auch in Zirkulationsstérungen, offenbar infolge der mangelhaften
Blut- resp. Sauerstoffversorgung des Nierenepithels; ferner unter dem
Einflusse verschiedener Substanzen, welche einc Giftwirkung auf das
Nierenepithel ausiiben: endlich bei verschiedenen, die Niere allein be-
treffenden Krankheiten.

Umgekehrt kann auch die Durchlassigkeit der Niere fir die ver-
schiedenen Bestandteile des Blutplasma verandert sein. So ist in Fillen
von nicht-kompensierten Herzleiden die Durchlassigkeit fur Wasser
verringert : desgleichen auch fiir manche geloste Harnbestandteile

D. Anorganische Bestandteile.

Bei gemischter Kost verhiilt sich die Menge von Kalium und Natrium
i Harn wie 3 : 5, jedoch kann sich dieses Verhiltnis unter den weiter
unten anzufithrenden Bedingungen indern oder ginzlich umkehren
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Kalium.

Kalium ist im Harn hauptsichlich an Phosphorsiure gebunden ent-
halten; in 24 Stunden werden etwa 2—3 g entleert; nach Fleischgenuf}
mehr, nach vegetabilischer Nahrung weniger. Der Harn des Hungernden
enthilt relativ mehr Kalium als Natrium, weil er seinen kalireichen
Korperbestand verbrennt; auch der Fieberharn enthilt mehr Kalium,
wihrend im Harn von Rekonvaleszenten Kalium vollkommen fehlen
kann. — Der Nachweis des Kalium erfolgt durch

a) Flammenreaktion. Mit einer reinen, gut ausgeglihten
Platingse wird etwas Harnasche oder ein wenig von der konzentrierten
Losung der Asche aufgenommen und die Ose in den #uBeren Saum
einer Bunsenschen Flamme gebracht. Durch Kalium wird die Flamme
violett gefiarbt, was jedoch nur dann klar zur Beobachtung kommt.
wenn man zwischen Auge und Flamme ein dunkelblaues Kobaltglas
schiebt, welches das von dem iiberall mitanwesenden Natrium erzeug ce
gelbe Licht nicht durchlaBt.

b) Mittels einer Losung von Platinchlorid, welches mit Kalium-
salzen einen orangeroten, krystallinischen Niederschlag von Kalium-
platinchlorid bildet; Natriumsalze geben keinen Niederschlag.

¢) Mittels einer Losung von Weins#ure, welche mit Kalium-
salzen einen krystallinischen Niederschlag von saurem, weinsaurem
Kalium bildet. (Natriumsalze geben keinen Niederschlag.)

d) Mit dem sog. Kobaltreagens, das in kaliumhaltigen Losungen
sofort einen gelben krystallinischen Niederschlag erzeugt.

Das Reagens wird folgendermaBen hergestellt: 30 g Kobaltnitrat werden
in 60 ccm Wasser gelost, 100 ccm einer konzentrierten Losung von Natrium.-

nitrit und 10 cem Eisessig zugefiigt und die Fliissigkeit am folgenden Tag
filtriert.

Quantitative Bestimmung:

a) Der Harn wird eingetrocknet und verascht, die Asche in Salz-
siure gelost, die salzsaure Losung mit einer Losung von Bariumchlorid
und Bariumhydroxyd gefillt und das Filtrat, welches nur noch Kalium-
und Natriumsalze enthalt, mit Platinchlorid versetzt. Das Kalium
fallt in Form eines krystallinischen Niederschlages als Kaliumplatin-
chlorid aus und wird in dieser Form bestimmt.

b) Das Prinzip der Bestimmung nach Autenrieth und Bernheim
besteht darin, da das Kalium aus der Losung mittels des oben be-
schriebenen Kobaltreagens gefallt der gelbe Niederschlag mit Per-
chlorsiure behandelt und das so entstandene Kaliumperchlorat ge-
wogen wird.

Natrium.

Tn 24stindigem Harn sind etwa 4—5,5 g Natrium, und zwar haupt-
sachlich in Form von Natriumchlorid enthalten. Die Menge des Natrium
im Harn wird auler durch die Einfuhr von Natriumsalzen auch durch
die Einfuhr von citronensaurem oder kohlensaurem Kalium wesentlich
gesteigert; im Hunger und in fieberhaften XKrankheiten nimmt sie
dagegen wesentlich ab.



Chemische Eigenschaften des Harns. 173

Der Nachweis erfolgt durch

a) die gelbe Flammenreaktion,

b) pyroantimonsaures Kalium, welches in konzentrierteren
Losungen von Natriumsalzen einen weillen, krystallinischen Nieder-
schlag erzeugt.

Quantitative Bestimmung. Man bestimmt den gesamten
Chlor- und Kaliumgehalt des Harns, substrahiert aus dem Gesamtchlor
jene Menge des Chlors, welche auf das gefundene Kalium entfallt
und berechnet aus dem restlichen Chlor die entsprechende Menge des
Natriums.

Ammonium.

Ammoniumsalze entstehen fortgesetzt in grofien Mengen aus zer-
setztem Eiweil: da jedoch ihre iiberwiegende Menge in Harnstoff
verwandelt wird, erscheint nur ein geringer Teil, etwa 3—579/, des
Stickstoffes in Form von Ammoniumsalzen im Harn.

Im 24stiindigen Harn sind 0,3—1,2, durchschnittlich 0,7 g Ammo-
niumsalze (auf Ammoniak berechnet) euthalten; nach Fleischgenuf3
mehr, bei vegetabilischer Nahrung weniger. Die Menge der Ammonium-
salze nimmt zu, wenn Mineralsiuren oder solche organische Séuren
eingefithrt werden, welche im Organismus nicht zu Kohlendioxyd und
Wasser verbrennen; denn das Ammoniak, das an solche unverbrenn-
liche Sauren gebunden wird. ist einer Umwandlung in Harnstoff nicht
fahig und wird unverdndert ausgeschieden.

Dasselbe ist der Fall, wenn solche Séuren infolge einer Stoffwechsel-
anomalie im Organismus selbst entstehen. So findet z. B. im Diabetes
zuweilen eine reichliche Bildung von S-Oxybuttersiure (S. 192) statt,
der zufolge 10—20, ja sogar bis 409/, des Stickstoffes in Form von
Ammoniumsalzen »usgeschieden werden. Ahnliches findet man auch
im Falle einer Erkrankung der Leber, des wichtigsten harnstoff-
bildenden Organes.

Zu einer Verminderung des Gehaltes des Harns an Ammonium-
salzen kommt es nach der Einfuhr von Alkalien oder kohlensauren
Salzen oder solchen organischen Salzen, deren Sadurekomponente
leicht verbrennt; denn die Basen, welche auf diese Weise eingefiihrt
werden, binden eine gréBere Menge von Siuren, die sonst Ammoniak
gebunden hitten; so daB dieses in groBerer Menge in Harnstoff ver-
wandelt wird.

Nachweis. Der Harn wird in einen Kolben gefiillt und mit
Kalkmilch versetzt; in den Kolbenhals wird ein Streifen von feuchtem
Clurcuma- oder von rotem Lackmuspapier befestigt und der Kolben
verschlossen. Nach einiger Zeit zeigt die Braunung des Curcuma-, resp.
die Blauung des Lackmuspapieres an, dafl durch die Kalkmilch Ammo-
niak aus den Ammoniumsalzen in Freiheit gesetzt wurde. (Wird an-
statt der Kalkmilch Lauge verwendet, so kann Ammoniak auch aus
anderen stickstoffhaltigen Verbindungen abgespalten werden.)

Aus Harn, der ammoniakalisch giirt, entweicht auch freies Ammo-
niak; wird iiber einen solchen Harn ein in Salzsiure getauchter Glas-
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stab gehalten. so entstebt (in weifler, aus Chlorammonium bestehendcr

Nebel.
Quantitative Bestimmung:

a) Nach Neubauer und Schlésing. Man laBt in eine Schale.
die sich am Boden eines gut schlieBenden Exsiccators befindet. genau
25 ccm einer 1%-Scllwefelsa|xre flieBen; auf die Schale wird eine Glas-
triangel und auf dieses eine zweite flache Schale gestellt, und in dieser
genau 25 ccm des Harns mit ca. 15 cem Kalkmilch vermischt, so-
dann zur Verhinderung der Faulnis mit einigen Krystillchen von
Thymol versetzt. Der Exsiccator wird 3—5 Tage gut verschlossen
aufbewahrt; nach Ablauf dieser Zeit wird die Schwefelsdure titriert,
und aus der Abnahme der fre‘’en Siure die Menge des absorbierten
Ammoniaks berechnet.

b) Nach dem Verfahren von Kriiger-Reich werden 25 cem Harn
mit 10 cem Kalkmilch versetzt, das in Freiheit gesetzte Ammoniak
bei einer Temperater von 43° € und einem Druck von 30—40 mm Hg
n

abdestilliert, in 25 cem 10

Schwefelsiure aufgefangen und letztere
titriert

¢) Im Folinschen Verfahren erfolgt die Zersetzung der Ammonium-
salze durch kohlensaures Natrium; 25 ccm Harn werden mit 1 g kohlen -
saurem Natrium versetzt und wihrend 1!/, Stunden ein rascher Luft-
strom durch den Harn und durch ein genau abgemessenes Volumen
1 . . . N o
10 - Schwefelsiiure geleitet, und zum SchluB8 die Schwefelsiure titriert.

Zur Verhittung der sonst sehr starken Schaumbildung wird der Harn
mit ein wenig Petroleum versetzt.

d) Das Malfattische Verfahren beruht auf der Reaktion, welche
zwischen Ammoniumsalzen und Formaldebyd in dem Sinne verlauft,
daB sich letzteres mit der Ammoniumbase verbindet, die betreffende
Siaure jedoch in Freiheit gesetzt wird.

Bestimmt man daher zunichst die Aciditit von 10 ccm Harn —
wobei Phenolphthalein als Indicator verwendet wird — und versetzt
andere 10 ccm des Harns mit einigen Kubikzentimeter einer genau
neutralisierten Losung von Formaldehyd (Formalin, Formol) und
titriert, so wird in der zweiten Harnportion um soviel mehr Lauge ver-
braucht werden, als Siaureradikale an die Ammoniumbase gebunden
waren. — Da die Aminosiduren auf Formaldehyd ebenso reagieren
(S. 73) wie Ammoniumsalze, ist das Malfattische Verfahren mit
einem methodischen Fehler behaftet, der um so grofler ist, je mekr
Aminosiuren im Harn enthalten sind.

Caleium und Magnesium.
Wabrend die iiberwiegende Menge der Alkalimetalle, die zi v Aux-
scheidung kommen, im Harn enthalten ist, werden die Erdalkalien
in der Regel bloB zu etwa einem Dritteil im Harn ausgeschieden. die



Chemische Eigenschaften des Harns. 175

groBere Menge aber im Kot: dalier ist es auch unméglich. den Umsatz
der Erdalkalien aus dem Harn allein zu bestimmen.

Das Verhiltnis der im Harn enthaltenen Mengen von Caleium
und Magnesium ist schwankend nnd von der Nahrungszufuhr ab-
hingig. AuBerdem gibt es auch vielfache Widerspriiche zwischen den
Angaben der einzelnen Autoren; so geben die meisten an, es sei im
Harn etwa doppelt soviel Magnesium als Caleium enthalten. wihrend
andere das Gegenteil finden.

Caleinm.

(‘alcium kommt im Harn hauptséchlich an Phosphorsaure ge-
bunden vor, und zwar als priméires Calciumphosphat, CaH,(PO,),, und
als sekunddres Calciumphosphat. CaHPO,. Wird der Harn erhitzt.
so zerfillt das sekundiire Phospbat in primires und neutrales Phosphat.
Cay(POy),, welch letzteres einen flockigen Niederschlag bildet. Die
Menge des Calciums unterliegt grofien Schwankungen; manche Autoren
fanden 0,09 g in 24stundigem Harn, andere das Dreifache hievon.

Wird in der Nabrung eine groBlere Menge geloster Phosphorsiuve
(in Form von Alkaliphosphat) eingefiihrt, so werden die Calciumsalzc
im Darminhalt teilweise in das schwer losliche vnd darum nicht
resorbierbare neutrale Calciumphosphat verwandelt. demzufolge der
(aleiumgehalt des Harns entsprechend abnehmen muf3.

Im Hungerzustande werden nicht nur Muskel-. Driisen- und andere
Gewebe, sondern auch Knochensubstanz eingeschmolzen: dem ent-
sprechend nimmt auch die Caleiumausscheidung im Harn zu: letzteres
ist auch im Diabetes der Fall.

Nachweis. Man versetzt den Harn mit Ammoniak und bringt
den aus phosphorsaurem Calcivm und phosphorsaurem Ammonium-
magnesium bestehenden Niederschlag durch Zusatz von Essigsiure in
Lésung ; nun fiagt man erst ein wenig (hlorammoniumlosung und hierauf
eine Losung von oxalsaurem Ammonium hinzu. wodurch das Caleium
in Form seines oxalsauren Salzes gefidllt wird.

Quantitative Bestimmung.

a) 200 ccm Harn werden mit Ammoniak stark alkalisch gemacht
und dann so lange Essigsiure zugesetzt, bis die bei der Alkalisierung
entstandene Tribung verschwindet; nun wird eine Losung von oxal-
saurem Ammonium hinzugefiigt. wodurch das Calcium in Form seines
oxalsauren Salzes gefillt wird. das Magnesium jedoch in Losung bleibt.
Die Flissigkeit wird bis zum niichsten Tage an einem warmen Orte
stehen gelassen, dann filtriert. der Niederschlag in einem Platintiegel
verascht und scharf geglitht, wobei das oxalsaure Calcium sich in
Calciumoxyd verwandelt; dieses wird gewogen.

b) Den noch feuchten Niederschlag von oxalsaurem Calcium kann
man in Schwefelsiure l6sen und (noch warm) mit einer Losung vou
Kaliumpermanganat titrieren.

Magnesium.
Magnesium ist im Harn, hauptsichlich an Phosphorsaure gebunden.
enthalten, und zwar in Form des priméiren und sekundaren Salzes: ber



176 Der Harn,

der ammoniakalischen Garung fillt es krystallinisch als phosphor-
saures Ammoniummagnesium aus. — Der Magnesiumgehalt des Harns
ist in hohem Grade abhingig von der Nahrungszufuhr. Die Angaben
der Autoren iiber die Quantitit sind sehr schwankend; manche fanden
0,04, andere bis zu 0,30 g im 24stiindigen Harn.

Nachweis. Wird das Filtrat des mit oxalsaurem Ammonium
gefallten Harns (siehe oben bei Calcium) mit Ammoniak stark alkalisch
gemacht, so entsteht ein Niederschlag von phosphorsaurem Ammonium-
magnesium, Mg(NH,)PO,.

Quantitative Bestimmung.

a) Das Filtrat des mit oxalsaurem Ammonium gefillten Harng
wird mit einem Dritteil 10°/,igen Ammoniaks versetzt, die triibe
Fliissigkeit 12 Stunden stehen gelassen und der aus phosphorsaurem
Ammoniummagnesium bestehende Niederschlag am Filter gesammelt,
mit ammoniakhaltigem Wasser gewaschen, im Tiegel verascht und
dort !/, Stunde geglitht, hiedurch in Magnesiumpyrophosphat ver-
wandelt und als solches gewogen.

b) Man 16st den Niederschlag von phosphorsaurem Ammonium-
magnesium in Essigsaure und fithrt eine Bestimmung der Phosphorséure
aus (S. 182).

Eisen.

Eisen kommt im Harn blo8 organisch gebunden vor, so daBl es
mit den gewohnlichen Eisenreagenzien nicht nachzuweisen ist; seine
Menge betrigt im 24stiindigen Harn des gesunden Menschen kaum
mehr als einige Milligramme; bei pernizioser Andmie mehr.

Zum Nachweis des Eisens wird der Harn eingetrocknet und ver-
ascht; in der salzsauren Losung der Asche konnen folgende Reaktionen
vorgenommen werden :

a) Nach Zusatz von einigen Tropfen Salpetersiure wird eine Losung
von Rhodankalium oder Rhodanammonium hinzugefiigt, die mit
Eisensalzen eine blutrote Farbenreaktion gibt.

b) Mit einigen Tropfen einer Losung von Ferrocyankalium versetzt,
entsteht bei Anwesenheit von Eisen eine, durch Bildung von Berliner-
blau veranlaBte blaue Farbenreaktion.

¢) Neutralisiert man die Losung der Harnasche mit Ammoniak,
und setzt Schwefelammonium hinzu, so entsteht in Anwesenheit von
Eisensalzen ein schwarzer Niederschlag von Eisensulfid.

Quantitative Bestimmung.

a) Nach einem alteren Verfahren wird die Harnasche mit Salzsiure
extrahiert, der Auszug mit Schwefelsiure eingedampft, der Riickstand
in Wasser gelost, und 20 cem einer konzentrierten wiBrigen Losung von
schwefliger Séure hinzugefiigt, wodurch das Ferrisulfat zu Ferrosulfat
reduziert wird. Hierauf wird die Flissigkeit durch Kochen von der
schwefligen Saure befreit und mittels einer ungefihr 0,03°/,igen Lésung
n " .
100 Oxalsdurelosung
festgestellt wurde, titriert. Diese Reaktion beruht darauf, daf das

von Kaliumpermanganat, dessen Titer mit einer
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Ferrosulfat durch Kaliumpermanganat zu Ferrisulfat oxydiert wird:
die Zersetzung des Kalivmpermanganat erfolgt hierbei nach folgender
Gleichung:

2 KMnO, + 3 HyS0, = 2 MnSO, + K,S0, + 3 H,0 4 5 0.

b) Weit genauver ist das Neumannsche Verfahren, dem cine Ver-
aschung des Harns auf nassem Wege, ebenfalls nach Neumann aus-
gefithrt, vorangeht.

Veraschung auf nassem Wege: Man versetzt 500 cem des Harns
mit 530 cem konzentrierter Salpetersiure und laBt dieses Gemisch zu 30 cem
stiindig kochender konzentrierter Salpetersiure tropfen, wobei aber das Volumen
der ganzen Fliissigkeit nie mehr als 100 cem betragen soll; zum Schlufl wird
diese auf 50 cem eingeengt. Diese 50 ccm werden nun mit 5—10 cem. eines Ge-
menges versetazt, welches aus gleichen Teilen konzentrierter Schwefelsdure und
Salpetersdure (vom spez. Gew. 1,4) bereitet ist. Nun erhitzt man erst mit emer
kleinen Flamme solange, bis dic Entwicklung von braunen Dampfen, die anfangs
reichlich ist, wieder nachlift; dann wird von dem genannten Siurcygonusch
wieder zugesetzt und erhitzt, und dies so oft wiederholt, bis die Fluswighert fah
los oder schwachgelb geworden ist und auf neuerliches Erhitzen sich nicht
mehr briunt. Zum Schlusse wird noch mit destilliertem Wasser auf das Drei-
fache verdiinnt und 10 Minuten gekocht.

Die Bestimmung des Eisens nach Neumann beruht auf dem
Prinzip, dafl das Eisen durch frischgefdlltes Zinkammoninmphosphat
aus der Losung mitgerissen wird; 16st man den Niederschlag in Nalz-
saure, so entsteht Eisenchlorid, welches aus Jodkalium eine dquivalente
Menge Jod in Freiheit setzt: dieses wird durch Titration mit emer
Losung von Natriumthiosulfat bestimmt. Da die minimalen Mengen
von Eisenchlorid, die aus dem Harneisen entstehen, nicht imstande
sind, das Jodkalium zu zersetzen, wird die Fliissigkeit vorher mit eimgen
Kubikzentimetern einer Eisenchloridlésung von bekannter Kon-
zentration versetzt und das so zugesetzte Eisen bei der Berechnung
des Endergebnisses in Abzug gebracht.

Zu dieser Eisenbestimmung werden folgende Losungen verwendet:
a) Eine Losung von Eisenchlorid; diese wird bereitet, indem man
20 com der kduflichen, genau 1°/; Eisen enthaltenden Freseniusschen Losung

mit 2 cem konzentrierter Salzsaure versetzt und mit destilliertem Wasset zu
1 Liter auffillt: 10 cem dieser Losung enthalten 2 mg Eisen.
B) Eine ~—-
' 250
Zert kontrolliert werden muf.

») Zinkreagens; 25 g Zinksulfat und 100 g Natriumphosphat werden
— jedes fiir sich — in Wasser gelost und die Losungen vereinigt; hierbei entsteht
cmn Niederschlag von Zinkphosphat, der in verdiinnter Schwefelsauie gelost
wird: zum Schluf} fillt man die klare Lésung mit destilliertem Wasser auf
1 Liter auf.

d) Eine 2% ige Stédrkelosung.

Die Losung, welche durch Veraschung des Harns auf nassem Wege cr-
halten wurde. wird mit 10 cem der Eisenlosung, und zunachst mit soviel Ammoniak
versetzt, daBl cin weiBer Niederschlag von phosphorsaurem Zink entsteht; dann
wird weiter vorsichtig eben nur so viel Ammoniak hinzugefiigt, bis dic Fliissig-
keit schwach alkalisch reagiert und der Niederschlag sich wieder 1ost. Nun wird
10 Minuten gekocht, wobei Zinkammonijumphosphat krystallinisch ausfallt und
das Eisenoxyd mit sich reiBt. Die iiber dem Niederschlag befindliche Fliissigkeit
wird durch ein aschenfreies Filter decantiert, und der Niederschlag wicderholt
mir heiBem_Wasser gewaschen, wobei man die Waschfliissigkeit immer wieder
durch das Filter gieBt. Nun 16st man den am Filter befindlichen Niederschlag

Natriumthiosulfatlésung, deren Gehalt von Zeit zu

Har1, Physiologische Cheme, 12
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in warmer verdiinnter Salzsdure, 1aBt die salzsaure Losung zu der Hauptmenge
des Niederschlages fliecBen und verwandelt hierdurch das gesamte Eisen in Eisen-
chlorid. Man versctzt diese Losung solange mit Ammoniak bis eine Fillung von
Zinkphosphat erfolgt, und dann mit verdinnter Salzsiure, bis der Niederschlag
sich cben wieder 16st; nun fiigt man einige Kubikzentimeter der Stirkelosung,
ferner 1 g festes Jodkalium hinzu, erhitzt auf 50—60° C und titriert mit der
Natriumthiosulfatlésung his zum Verschwinden der blauven Farbe.

Chlor.

Von dem aus dem Organismus zu eliminierenden Chlor werden
bloB Spuren im Kot gefunden, mehr im Schweil. der iiberwiegende
Teil jedoch im Harn, und zwar fast ausschlieBlich in Form von Natrium-
chlorid; zu einem sehr geringen Teil vielleicht auch in organischer
Bindung. — Bej gemischter Kost sind im 24stiindigen Harn des ge-
sunden Menschen 6—9 g Chlor enthalten; doch kann seine Menge je
nach dem Kochsalzgehalte der Nahrung weit weniger oder weit mehr
betragen. Im Hungernden kann die Menge des Chlor auf 0,2—0,3 ¢
herabsinken, desgleichén auch in manchen fieberhaften Krankheiten,
wie z. B. bei krouposer Pneumonie und zur Zeit des Entstehens groBerer
Transsudate. Mehr Chlor wird ausgeschieden nach der Chloroform-
narkose, sowie zur Zeit der Resorption gréferer Exsudate und Trans-
sudate.

Nachweis. Der Harn wird mit Salpetersaure stark angesiuert
und dann mit einer 10%/,igen Losung von Silbernitrat versetzt; bei
normalem Chlorgehalt entsteht hierbei ein voluminéser, weiler, kiisiger
Niederschlag ; wenn weniger Chlor vorhanden war, so entsteht bloB eine
weille Tritbung.

Quantitative Bestimmung.

a) 10 cem des Harns werden mit 2 g kohlensaurem Natrium und
3 g salpetersaurem Natrium eingedampft und vorsichtig verascht:
die Schmelze wird in Wasser geldst. mit Salpetersiure angesivert und
mit einer Losung von salpetersaurem Silber gefallt; der aus Chlorsilber
bestehende Niederschlag wird auf einem Gooch-Tiegel gesammelt.
gewaschen, dann bis zum beginnenden Schmelzen erhitzt und schlie3-
lich gewogen.

b) In der Losung der oben genannten Schmelze kann die Bestim-
mung auch durch Titration nach Mohr ausgefithrt werden; zu diesem
Behufe wird die Losung mit Salpetersiure angesiduert, mit Calcium-
carbonat neutralisiert und mit einigen Tropfen einer konzentrierten
wifrigen Lésung von Kaliumchromat als Indicator versetzt. Nun
wird die Titration ausgefiihrt, indem man von einer Losung von sal-
petersaurem Silber soviel zusetzt, bis die erste bleibende Rétung der
Flissigkeit entsteht.

c) Die Titration nach Volhard bietet den groBen Vorteil, daf sie
im Harn selbst ausgefithrt werden kann (was bei der Mohrschen Titra-
tion nicht der Fall ist) und beruht auf dem Prinzip, daB das Chlor mit
einem Uberschuf von salpetersaurem Silber gefillt und die Menge
des nicht an Chlor gebundenen Silbers durch Titration mit Rhodan-
alkali bestimmt wird.
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Man versetzt 10 cem des Harns in einem MeBkolben von 100 cem Raum-

. . . .n ) .
inhalt mit 20—30 ccm einer —1—6-Losung von salpetersaurem Silber und 4 ccm

Salpetersidure, fillt mit destilliertem Wasser bis zur Marke auf, schiittelt um
und filtriert durch ein trockenes Filter. Nun versetzt man genau 50 ccm des
Filtrates mit 5 ccm einer kaltgesdattigten waBrigen Losung von Ferriammonium-
n

10
Die cinfallende Rhodanlosung crzeugt in der Fliissigkeit nebst dem weilen Nicder-
schlag von Rhodansilber eine rote Farbenreaktion, welche auf der Bildung von
Rhodaneisen beruht; diese Farbung verschwindet aber rasch beim Umschutteln
dev Fliissigkeit, und zwar auf Grund folgender Reaktion:

Fey(CNR),; + 6AgNOy = Fey(NO,), - 6AgCNS.

Im weiteren Verlauf der Titration erfolgt dic Entfirbung der Fliissigkeit
immer langsamer, bis die rote Farbe endlich iiberhaupt nicht mehr verschwindet:
dies ist in dem Augenblick der Fall, wo auch dic letzte Spur des Uberschusses
an salpetersaurem Silber als Rhodansilber gefillt ist. — Bei der Berechnung des
Endergebnisses dart nicht vergessen werden. daB dic Titration bloB in der Halfte
der auf 100 verdinnten 10 cem des Harns ausgefithrt wurde.

<ulfat oder Eisennitrat und titriert mit eciner Losung von Rhodanalkali.

Schwefel.

Schwefel kommt im Harn in verschiedenen Verbindungen vor:

a) zu Schwefelsiure oxydiert. als sog. saurer oder oxydierter
Schwefel ;

a) der groBlere Teil des sauren Schwefels wird in Form von Alkali-
sulfat entleert und praformierte-. oder Sulfat-, oder A-Schwefel-
saure genannt; dieser Teil ist durch Bariumchlorid ohne weiteres
fiallbar;

B) ein kleiner Teil des sauren Schwefels wird in Form von Estern
— an Alkohole oder Phenole gebunden — ausgeschicden und als Ather-
oder B-Schwefelsaure bezeichnet: dieser Teil ist mit Bariumchlorid
nur nach vorangehender Spaltung durch Mineralsaure fillbar.

b) Der Rest des Schwefels wird in Form anderer Verbindungen
entleert, in welchen es weniger stark oder gar nicht oxydiert enthalten
ist: so z. B. in Form von Rhodanalkali. Oxy-, Alloxy-. Antoxy-
proteinsiure, Cystin etc. Dieser Teil wird als nicht oxydierter oder
neutraler Schwefel bezeichnet und ist durch Baviumchlorid erst
fallbar, wenn man ihn durch Oxydation in Schwefelsiure iiberfiihrt.

Der neutrale Schwefel bildet durchschnittlich ein Fiinftel des ge-
samten Schwefels. der oxydierte vier Fiinftel; ein Zehntel des gesamten
oxydierten Schwefels ist in Form von Atherschwefelsiuren enthalten.

Die Hauptquelle des Schwefelgehaltes des Harns ist das Nah-
rungs- und Kdorpereiweil; daher besteht auch eine relativ konstante
Proportion (ca. 1:5) zwischen dem Schwefel- und dem Stickstoff-
gehalt des Harns.

Die Menge des Schwefels im Harn nimmt nach Fleischnahrung zu,
bei ausschlieBlicher vegetabilischer Nahrung ab, so daB er bis etwa
1,3 ¢ pro 24 Stunden ansteigen, aber auch unter 0,3 g sinken kann; der
Durchschnitt betrigt 0,8 g.

Die Menge des oxydierten Schwefels kann bei fieberhaften Er-
krankungen zunchmen, bei Animie, in der Rekonvalescenz abnehmen.

12%
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Vom oxydierten Schwefel entfillt ein gréBerer Teil auf Atherschwefel-
siure nach Einfuhr von Phenol oder Kresol oder im Falle von star-
kerer EiweiBfsulnis im Darm. Vom Gesamtschwefel entfallt bei Vor-
handensein eines zerfallenden Karzinoms, bei Lungentuberkulose ein
groBerer Teil auf den neutralen Schwefel.

Nachweis. a) Sulfatschwefelsdure wird nachgewiesen, indem
man den Harn mit Essigsiure oder verdinnter Salzsiure ansiuert
und mit einer Losung von Bariumchlorid versetzt; hierbei entsteht ein
in Sauren unléslicher Niederschlag von Bariumsulfat;

b) zum Nachweis der Atherschwefelsiuren wird das Filtrat vom
Niederschlag, den man nach Fillung der Sulfatschwefelsiure enthalt.
mit starker Salzsaure gekocht, wodurch die Atheyrschwefelsduren ge-
spalten werden und die in Freiheit gesetzte Schwefelsdure von dem
im UberschuBf vorhandenem Bariumchlorid in Form von Bariumsulfat
gefallt wird;

¢) um neutralen Schwefel nachzuweisen, wird zu dem in einer
Eprouvette befindlichen Harn ein Stiickchen Zink zugefiigt und
Schwefelsdure bis zum Beginn der Gasentwicklung hinzugesetzt; nun
befestigt man in den obersten Teil der Eprouvette einen Streifen von
Filterpapier, welches mit Bleiessig und Lauge befeuchtet wurde und
verschlieBt die Miindung der Eprouvette. Nach einiger Zeit wird das
Papier durch den Schwefelwasserstoff, in welchen der neutrale Schwefel
verwandelt wurde, gebriunt.

Quantitative Bestimmung. Da bei der Fillung der Sulfat-
schwefelsiure mit Bariumchlorid aus dem schwach angesiuerten Harn
immer eine geringe, jedoch schwer zu entfernende Menge von Barium-
phosphat mitgerissen wird, muB folgendermaflen vorgegangen werden :

a) Man versetzt 25 ccm Harn mit 20 cem 20%iger Salzsiure.
kocht eine halbe Stunde und fallt mit einer vorher erwarmten 5°/yigen
Losung von Bariumchlorid; nun lift man einige Stunden an einem
warmen Ort, dann aber iiber Nacht in der Kélte stehen und filtriert
am nichsten Tag. Der Niederschlag wird solange gewascheu, bis das
Waschwasser chlorfrei ablauft, dann getrocknet, gegliht und ge-
wogen. Auf diese Weise erhalten wir den gesamten oxydierten
Schwefel = Sulfatschwefelsaure 4 Atherschwefelsduren.

b) 125 cem desselben Harns werden mit 75 cem destilliertem
Wasser und 30 ccm 20°/yiger Salzsiure versetzt, mit 20 ccm einer
5%/,igen Losung von Bariumchlorid gefillt und nach einer halben Stunde
durch ein trockenes Filter filtriert; 125 ccm des Filtrates, genau die
Halfte der uspriinglichen Harnmenge, werden !/, Stunde gekocht,
wobei das anfangs klare Filtrat sich allméhlich tritbt und einen Nieder-
schlag zu Boden fallen 14B8t, der, wiec sub a) weiter behandelt wird,
und den im Harn enthaltenen Atherschwefelsiuren entspricht.
Wird dieser Wert von dem oben erhaltenen Wert des gesamten oxy-
dierten Schwefels substrahiert, so erhalten wir die Menge der Sulfat -
schwefelsdure.

¢) 50 cem desselben Harns werden in einer Platinschale mit 9 g
Natriumnitrat und 3 g Natriumecarbonat eingedampft und verascht,
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die Schmelze in Wasser gelost, mit Salzsiure versetzt und wieder ein-
gedampft; dies wird so oft wiederholt. bis die Salpetersiure vollig
vertrieben ist. Nun wird der Riickstand wieder in Wasser gelost, etwa
ausgeschiedene Kieselsiure durch Filtration entfernt und das Filtrat
wie sub a) mit Bariumchlorid gefdllt. Der aus dem Niederschlag be-
rechnete Wert entspricht dem gesamten Schwefel im Harn; wird hier-
von die sub a) erhaltene Menge des gesamten oxydierten Schwefels
substrahiert, so erhalten wir die Menge des neutralen Schwefels.

Phosphor.

Phosphor ist im Harn in sehr geringen Mengen in organischer
Bindung als Glycerinphosphorsiure und Phosphorfleischsiure. in
tuberwiegender Menge in Form von phosphorsauren Salzen enthalten.
die ihrerseits der Hauptmenge nach bereits als soleche mit der Nahrung
i den Organismus gelangen und blof} zu einem geringen Teile aus der
Verbrennung phosphorhaltiger organischer Verbindungen, wie Lecithin,
Nucleoproteide ete. hervorgehen. oder aber aus demi Knochengewebe
herrithren.

Die Eliminierung der Phosphorsiture aus dem Organismus crfolgt
teils im Harn, teils im Kot, und zwar wird beim Fleischfresser im Harn,
beim Pflanzenfresser im Kot mehr ausgeschieden. — Auch die unter
die Haut gespritzten phosphorsauren Salze verlassen den Koérper teils
im Harn, teils im Kot.

Bei gemischter Kost werden im 24stundigen Harn des Menschien
0,4—2.,0, also durchschnittlich mehr als 1 g Phosphor ausgeschieden,
und zwar zu etwa zwei Dritteilen in Form von Alkaliphosphat und zu
einem Dritteil als Erdalkaliphosphate. — Nach Fleischaufnahme nimmt
der Phosphorgehalt des Harns zu, und in diesem Falle, sowie auch im
Hungerzustand ist das Verhéltnis zwischen ausgeschiedenem Phosphor
und Stickstoff im groBen und ganzen konstant u. zw. 1 : 18.

Der Phosphorgehalt des Harns nimmt ab, wenn in der Nahrung
mekr Calcium und Magnesium eingefilhrt werden, denn diese ver-
einigen sich mit der Phosphorsiure zu schwerldslichen, kaum resorbier-
baren Verbindungen.

Der Phosphorgehalt des Harns kann unter pathologischen Ver-
hiltnissen von dem normalen Gehalt sehr verschieden sein. So ist er
z. B. in Diabetes gesteigert; im Hungerzustand wird mehr Phosphor
ausgeschieden als nach der Einfuhr phosphorarmer Nahrung, weil
im Hungerzustand eine reichliche Einschmelzung phosphorreicher
Gewebe, wie z. B. der Knochen, stattfindet. Eine Abnahme des
Phosphors wird in fieberhaften Erkrankungen beobachtet.

Nimmt die Aciditit des Harns ab, so kann eine teilweise Fallung
des Calcium- und Magnesiumphosphates bereits vor der Entleerung
des Harns erfolgen; es wird in diesem Falle ein tritber Harn entleert,
der sich auf Zusatz von Sdure sofort klirt. Die Entleerung eines von
ausgeschiedenen Phosphaten triiben Harns wird als Phosphaturie
bezeichnet, womit aber nicht eine Vermehrung des Phosphorsaure-
gehaltes des Harns gemeint ist.
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Im Zustande der Leukidmie, wobei Leukozyten, die reichlich
phosphorhaltige Nucleoproteide enthalten, in groBen Mengen zugrunde
gehen, ist der Phosphorgehalt des Harns nicht vermehrt; aus welchem
Grunde, ist uns nicht bekannt.

Nachweis. Da der Phosphor, wie oben erwahnt, im Harn haupt-
siichlich in Form von phosphorsauren Salzen enthalten ist, werden zu
seinem Nachweis und zur quantitativen Bestimmung ausschlieBlich
jene Verfahren angewendet, die sich auf Phosphorsaure beziehen.

2) Einige Kubikzentimeter des Harns werden mit Magnesia-
mischung versetzt, worauf ein krystallinischer. aus Ammonium-
maguesiumphosphat bestehender Niederschlag entsteht.

b) Einige Kubikzentimeter des Harns werden mit Essigsaure an-
gesauert und mit einer Losung von essigsaurem oder salpetersaurem
Uranyloxyd versetzt, wobei ein gelblichweiler Niederschlag von phos-
phorsaurem Uranyloxyd entsteht.

Quantitative Bestimmung.

a) Durch Titration. Dieses Verfahren beruht darauf, dafi phos-
phorsaure Salze mit essigsaurem oder salpetersaurem Uran einen un-
loslichen Niederschlag von phosphorsaurem Uranyloxyd (Ur,OHPO,)
bilden; als Indicator wird eine Losung von Ferrocyankalium oder
Cochenilletinktur verwendet.

Man versetzt 50 cem des Harns mit 5 cem eines Gemisches, welches 109,
cssigsaures Natrium und 3°/, Essigsaure enthilt; nun wird der Harn aufgekocht
und man 148t ihm aus einer Biirette, welche eine 3,5%/ ige Losung von essigsaurein
oder salpetersaurem Uran enthilt, soviel zuflicBen, bis ein Tropfen des Harns.
den man mittels eines Glasstabes auf eine Porzellanschale bringt, mit 1 Tropfen
einer 10%,igen Losung von Ferrocyankalium eine gelbbraune Farbenreaktion
gibt. Diese Farbenreaktion zeigt an, dafl der Harn keine Phosphate mehr gelost
enthilt. — Wahrend der Titration mufl der Harn wiederbolt aufgekocht werden.

Wenn man anstatt der Losung von Ferrocyaukalium Cochenilletinktur
als Indicator verwendet, so wird die Endreaktion durch einen Umschlag der
Rot- in eine Griinfarbung angezeigt, der aber gewohnlich nicht besonders schart
wahrnehmbar ist.

Zur Bestimmung des Titers der beniitzten Uranlosung wird Dinatrium-
hydrophosphat verwendet. Da dieses Salz wenig bestandig ist, indem cs sein
Krystallwasser sehr leicht verliert, wird eine 10°/,ige Losung derselben bereitet ;
50 cem derselben werden eingedampft, getrocknet und gegluht, wobei eine Um-
setzung zu pyrophosphorsaurem Natrium stattfindet; dieses wird gewogen und
aus dem Gewichi doer Phosphorsduregehalt der Losung berechnet. Dann wird
dic Losung in der oben angegebenen Weise mit der Uranlosung titriert.

b) Durch Gewichtsanalyse, beruhend auf dem Prinzip, daB
die Phosphorsiure der Harnasche in Form von phosphormolybdin-
saurem Ammonium gefallt, dieses in phosphorsaures Ammonium-
magnesium verwandelt, geglitht. und in Form von Magnesiumpyrophos-
phat gewogen wird.

Es werden 20 ccm Harn mit 1,5 g salpetersaurem Natrium und 3,5g
kohlensaurem Natrium eingedampft und verascht; diec Schmelze wird in Wasser
gelost, mit Salpetersiure angesduert und die Losung in einem Becherglas mit
15 cem einer 75%/ igen (konzentrierten) Losung von Ammoniumnitrat und 50 cem
einer Molybdénlosung gefallt. (Letztere wird bereitet, indem eine 10°/,ige Losung
von molybdinsaurem Ammonium zu dem gleichen Volumen Salpetersaure vom
spez. Gew. 1.2 unter stindigem Mischen hinzugefiigt wird.) Nach erfolgter
Filhing 148t man die Fliissigkeit einen balben Tag an cinem warmen Orte stchen.
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decantiert die dber dem gelben, aus phosphormolybdinsaurem Ammonium be-
stehenden Niederschlag befindliche klare Flussigkeit durch ein Filter, wischt den
Niederschlag wiederholt mit cincr 15°/,igen Losung von Ammoniumnitrat, und giefit
das Waschwasser jedesmal durch das Filter; endlich wird sowobl der am Filter
befindliche als auch der noch am Boden des Becherglases zuriickgebliebene
Niederschlag in einer 2!/,/jigen Losung von Ammoniak gelost und die Losung
mit Magnesiamischung versetzt. (Die Magnesiamischung ist eine 2'/,%/ ige Lo-
sung von Ammoniak, welche 5%/, Magnesiumchlorid und 79/, Ammoniumchlorid
gelost enthilt.) Hierbei entstcht ein Niederschlag von phosphorsaurem Ammonium-
magnesium, der auf einem aschenfreicn Filter gesammelt und dort mit einer
21/,9/,igen Losung von Ammoniak solange gewaschen wird, bis das Waschwasser
chlorfrei ablauft; nun wird der Niederschlag getrocknet, durch Gliithen in Magne-
siwmpyrophosphat, Mg,P,0,. verwandelt und gewogen.

Carbonate.

Carbonate sind im Harn in wechselnden Mengen enthalten; ihre
Menge nimmt nach Einfuhr organischer Sauren oder deren Salze zu,
und ist im Harn von Pflanzenfressern so groB, dafl dieser auvf Zusatz
von Saure aufschaumt.

E. Stickstoffreie organische Bestandteile.

Kohlenhydrate.

Normaler menschlicher Harn enthélt eine gewisse Menge redu-
zierender Substanzen, deren Gesamtmenge, in d-Glucose ausgedriickt,
ca. 0,2, betrigt; hiervon ist der funfte Teil tatsichlich d-Glucose.
AuBer dieser wird im Harn ein wenig Isomaltose gefunden, sowie ein
stickstoffhaltiges Kohlenhydrat, wahrscheinlich c¢in Derivat der Chon-
droitinschwefelsaure (S. 100).

Unter pathologischen Verhiltnissen kann der Gehalt des Harns
an Kohlenhydraten ein bedeutender sein. (Siehe bei den einzelnen
Zuckerarten.) Der Nachweis der haufiger beobachteten Zuckerarten
ist in der Regel nicht schwer; wohl aber bereitet es oft groBe Schwierig-
keiten, seltenere. sowie mehrere Zuckerarten nebeneinander nach-
zaweisen.

Hexosen.

d-Glucose (Dextrose, Traubenzucker, Harnzucker), C;H,,0, (Eigen-
schaften S. 48), ist in jedem normalen Harn in einer Menge von etwa
0,04°/, enthalten; in groéBeren Mengen findet sie sich

a) nach Einfuhr groflerer Mengen von d-Glucose: alimentére
Glucosurie;

b) unter der Einwirkung verschiedener Gifte, wie Alkohol, Opium-
alkaloide, Adrenalin, Curare, Kohlenoxyd, Chloroform, Phlorrhizin;
weiterhin bei Gehirntumoren, namentlich des Kleinhirns, im Falle
einer Degeneration oder experimentellen Entfernung des Pankreas.

¢) im Diabetes.

Nachweis. Fir die meisten Proben ist es notwendig, erst das
etwa vorhandene Eiwei zu entfernen; zu diesem Behufe wird der
Harn mit 1-—2 Tropfen verdiinnter Essigsiiure angesiuert (eventuell
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auch mit einer Messerspitze Kochsalz versetzt), einige Minuten gekocht
und dann filtriert.

a) Mooresche Probe; 5—10 ccm Harn werden mit 2—3 cem Natron-
oder Kalilauge gekocht, wobei aus dem Zucker aufler anderen Zer-
setzungsprodukten (Ameisensdure, Milchsaure, Brenzcatechin ete.) sich
anch Huminsubstanzen bilden, die den Harn gelb bis braun firben:
gleichzeitig entwickelt sich ein charakteristischer caramelartiger Ge-
ruch, der auf Saurezusatz stirker wird.

b) Trom mersche Probe; 10 ccm des Harns werden mit 2—3 cem
Natron- oder Kalilauge versetzt und dann eine stark verdiinnte Losung
von Kupfersulfat solange tropfenweise hinzugefiigt, bis der blaue
Niederschlag von Cuprihydroxyd, welches mit der Glucose eine kom-
plexe, wasserlosliche, blaue Verbindung eingeht, beim Umschiitteln
der Flissigkeit eben noch in Losung geht. Nun wird erbitzt, worauf
— noch bevor es zum Sieden kommt — ein gelber oder roter Nieder-
schlag entsteht, je nachdem das Cuprihydroxyd zu Cuprohydroxyd oder

Cuprooxyd reduziert wurde. — Im Harn entsteht meistens der gelbe.
in anderen Flissigkeiten (Blutserum, Transsudate) meistens der rote
Niederschlag.

Die Trommersche Probe hat den Nachteil, dafl es schwer halt,
gerade die richtige Menge von Kupfersulfat zu treffen, demzufolge
das Ergebnis der Reaktion ein zweideutiges sein kann. Wird namlich
zu wenig Kupfersulfat hinzugefiigt, so wird die geringe Menge des
entstandenen Cuprihydroxydes auch von den normalen reduzierenden
Harnbestandteilen reduziert, und die blaue Farbe des Gemisches
schlagt in Gelb um, auch, wenn gar kein Zucker vorhanden war. —
Umgekehrt kommt es, falls Kupfersulfat im UberschuB hinzugefiiut
wurde, beim Kochen zu einer Umwandlung des nicht gelosten Cupri-
hydroxyd in braunes Cuprioxyd, welches die gelbe resp. rote Farbe
des Cuprohydroxyd resp. das Cuprooxyd verdecken kanu.

c¢) In der Fehlin gschen, richtiger Wor m-Miillerschen Probe sind
die Nachteile der Trom merschen Probe dadurch vermieden, daBl man
eine 5—6%/,ige Lauge verwendet, welche ca. 17°/, weinsaures Kalium-
natrium (Seignette-Salz) gelost enthilt; ein UberschuB des Cupri-
hydroxyd wird durch dieses Laugengemisch gelost und seine Um-
wandlung in braunes Cuprioxyd hintangehalten. Zur Ausfithrung der
Probe werden gleiche Volumina einer ca. 3,5%/,igen Losung von Kupfer-
sulfat und des Laugengemisches vermengt, hiervon 2—3 cem zu 10 ccin
Harn gefiigt und erwiirmt; die Reduktion erfolgt auf dieselbe Weise
wie bei der Trommerschen Probe.

Mitunter enthélt auch normaler Harn groBere Mengen von Sub-
stanzen, wie Harnsdure, Kreatinin, Ammoniumsalze, welche die Reduk-
tionsproben entweder dadurch storen, dal auch sie Kupfersulfat redu-
zieren, oder aber dadurch, daB sie das durch d-Glucose reduzierte
Kupfersalz in Losung halten und so den positiven Ausfall der Probe
verdecken. Dieses stérende Moment kann entweder dadurch eliminiert
werden, da man den Harn mit dem gleichen Volumen Wasser ver-
diinnt: in dieser verringerten Konzentration sind die genannten Sub-
stanzen wirkungslos; oder dadurch, dal man die erwahnten stérenden
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Bestandteile aus demt mit Schwefelsiure stark angesiuertem Harn
durch Fillen mit einer 10°/jigen Lésung von Phosphorwolframsiure
entfernt und die Probe im neutralisierten Filtrat ausfihrt.

d) Bottgersche Probe; 10 ccm des Harns werden mit einer kleinen
Messerspitze Bismutum subnitricum und 2—3 cem Lauge versetzt,
aufgekocht und wihrend einiger Minuten im Sieden erhalten. Bei
Anwesenheit von d-Glucose firbt sich die Flussigkeit erst gelb, dann
braun, unter Umstinder auch schwarz, und es setzt sich ein schwarzer
Niederschlag von metallischem Bismut zu Boden.

In der Nylanderschen Modifikation dieser Probe wird statt des
pulverférmigen Bismutum subnitricum eine 2%/ige Losung desselben
in 109%iger Lauge verwendet, in welcher das Bismutsalz durch
einen Zusatz von 4%/, Seignette-Salz in Losung gehalten ist.

In den Bismutproben darf der Harn keine Spur von Eiweil} ent-
halten, weil Eiwei3 ebenfalls einen schwarzen, aus Bismutsulfid be-
stehenden Niederschlag liefert.

e) Phenylglucosazonreaktion (S. 43); 20 ccm Harn werden
in einer Eprouvette mit je 10—20 Tropfen Phenylhydrazin und 50°/,-
iger Essigsiure versetzt, umgeschiittelt, auf 1/,—1 Stunde in ein sieden-
des Wasserbad und dann fiir einige Stunden in kaltes Wasser ge-
taucht; nach dieser Zeit hat sich am Boden der Eprouvette ein Nieder-
schlag von Phenylglucosazon gesammelt, der — unter dem Mikroskop
betrachtet — aus gelben, nadelférmigen, iu garben- oder strahlen-
formig angeordneten Krystallen mit dem Schmelzpunkt 2059 besteht.
Aufler den erwihnten Krystallen findet man im Niederschlag auch
gelbe eckige Schollen und kugelférmige Gebilde, die aber nicht dem
Phenylglucosazon angehéren.

Anstatt Phenylhydrazin und Essigsiure ist es zweckmifliger,
1—2 g salzsaures Phenylhydrazin und 2—4 g essigsaures Natrium zu
verwenden.

Quantitative Bestimmung.

a) Durch Polarisation. Wird der d-Glucose enthaltende Harn
in einem Rohre von 1,894 dm Lénge polarisiert, so ist, da [a]p fur

d-Glucose - 52,8° betrigt, in der Formel —[é]—l—gg (S. 45), welche den
ajp

Gehalt an aktiver Substanz in Prozenten angibt, [a]p .L = 100; folg-
lich gibt die Ablesung am Polarimeter, f, unmittelbar den Gehalt
des Harns an d-Glucose in Prozenten an.

Normaler Harn ist, auch in einem kiirzeren Rohr untersucht, viel
zu dunkel gefirbt, um direkt polarisiert werden zu kénnen; daher wird
ein genau abgemessenes Volumen des Harns mit genau !/;,-Volumen
einer 259 igen Bleizuckerlosung gefillt und durch ein trockenes Filter
gegossen. Der Bleiniederschlag reif3t den gré8ten Teil der Harnfarb-
stoffe mit und man erhalt ein nahezu farbloses Filtrat. (Der abge-
lesene Prozentwert mufl natiirlich mit 1,1 multipliziert werden.) Da
d-Glucose aus einer alkalischen Losung durch Bleizucker teilweise mit-
gefillt werden kann, muB alkalischer Harn vor der Fallung mit Essig-
sdure angesauert werden.
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Enthilt der Harn Kiweifl, so muB dasselbe nach schwacher An-
siiuerung mit HEssigsiure (und eventuellem Zusatz einer Messerspitze
Kochsalz) durch Kochen entfernt werden.

Ist in dem Harn auch g-Oxybuttersiure enthalten. die linksaktiv
ist. so erhilt man in dem d-Glucose enthaltenden Harn eine geringere
Rechtsdrehung als dem Zuckergehalt entspricht ; der Gegensatz zwischen
diesem Ergebnis und dem der angestellten Gérungsprobe weist geradezu
anf die Anwesenheit von B-Oxybuttersiuie hin.

Auch die im Harn regelméBig vorkommenden linksaktiven ge-
paarten Glucuronsiduren verringern die durch die d-Glucose verursachte
Rechtsdrehung des Harns. LiaBt man in einem solchen Falle die
d-Glucose durch Hefe vergiiren und polarisiert dann den Harn, so wird
er linksdrehend gefunden, entsprechbend seinem Gehalt an gepaarten
Glucuronsauren; addiert man nun den Wert der Linksdrehung zu der
im unvergorenen Harn abgelesenen Rechtsdrehung, so erhélt man den
richtigen Gehalt des Harns an d-Glucose.

b) Durch Vergarung. Unter Einwirkung der Bierhefe zerfillt
d-Glucose in Alkohol und Kohlensiure (S. 48); die optimale Temperatur
fur diesen Vorgang liegt bei 28—30° C. — LaBt man die Garung in
einem geschlossenen Gefafl vor sich gehen, so kann aus dem Volumen
oder aus dem Druck der gebildeten Kohlensiiure auf die Menge der vor-
handen gewesenen d-Glucose geschlossen werden.

Unter mehreren fiir diesen Zweck angegebenen Apparaten ist der
vou Lohnstein besonders handlich: durch den Druck der Kohlen-
siure wird Quecksilber in einer Rohre emporgetrieben, welche mit
ciner empirischen Skala versehen ist; die an der Skala angebrachten
Ziffern geben unmittelbar den Zuckergehalt des Harns in Prozenten
an. Da auch die verwendete Hefe Zucker enthalten kann, so wird in
einem Apparat der Zuckergehalt des Harns und in einem zweiten
der der Hefe bestimmt, und letzterer Wert vom ersteren abgezogen.

¢) Reduktionsverfahren (S. 46) werden bheim Harn nur im Falle
sebr geringer Zuckermengen angewendet.

d-Fruktose, Lavulose, Fruchtzucker, C(H,,0, (ausfithrlicher S. 50).
kommt im Harn weit seltener vor als d-Glucose . Am seltensten sind
die Fille von chronischer, reiner Lavulosurie; haufiger ist die
alimentédre Lavulosurie und die Ausscheidung kleiner Mengen von
d-Fruktose neben d-Glucose in Fillen von Diabetes.

Es wurde nachgewiesen, daf} die Oxydationsfahigkeit des Organis-
mus gegeniiber der d-Fruktose bei Leberleidenden auffallend verringert
ist: bestimmt man die Menge der d-Fruktose, die einem solchen Kranken
beigebracht werden muf}, damit sie im Harne erscheine, so wird man
sic weit geringer als bei Gesunden finden.

Nachweis. a) Phenylfruktosazon ist mit dem Phenylglucosazon
identisch; das Methylphenylfruktosazon hingegen hat recht charak-
teristische Eigenschaften (S. 51).

b) Durch Polarisation; hierbei darf nicht der gepaarten Glucuron-
siuren vergessen werden, die ebenfalls linksaktiv sind; weiterhin, daf3
in alkalisch reagierenden, z. B. in ammoniakalisch girendem Harn
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d-Glucose in nicht zu vernachlissigender Menge in d-Fruktose ver-
wandelt werden kann (S. 42).

¢) Charakteristisch ist die Seliwanoffsche Resorcinprobe, die
allen Oxyketonen gemeinsam ist; 5—10 cem Harn werden mit soviel
Salzsiure versetzt, da deren Konzentration ungefahr 129/, betrage
und nun einige Krystillchen von Resorcin (1.3-Dioxybenzol) hinzu-
gefiigt. Nach 20 Sekunden Erwarmen farbt sich der Harn in An-
wesenheit von d-Fruktose rot, resp. es bildet sich ein roter Nieder-
schlag; dieser Farbenreaktion liegt eine Verbindung zugrunde, die aus
der Vereinigung des durch Salzsiure aus der d-Fruktose abgespaltenen
Oxymethylfurfurols mit dem Resorcin entsteht. — Mit konzentrierter
Salzsiiure durch lingere Zeit erhitzt. geben auch andere Monosaccha-
ride eine #hnliche Rotfirbung.

d- Galaktose, C;H,,0; (ausfithrlicher S. 49). wurde mehrmals
im Harn von magen- ind darmkranken Siauglingen gefunden. Zum
Nachweis dienen:

a) das Phenylgalaktosazon.

b) die Schleimsaurereaktion. ansgefithrt an der aus dem Harn iso-
Lierten Substavnz (8. 49).

¢) die Eigenschaft der d-Galaktose. mit Hefe zu vergaren. was bei
der Lactose nicht der Fall ist (S. 240)

Pentosen.

Pentosen kommen im Harn vor:

a) nach Einfuhr pentosehaltiger Nahrung (Kirschen, Pflaumen
etc.): alimentire Pentosurie;

b) aus unbekannten Griinden als sog. chionische Pentosurie.
deren bis heute ca. 30 Fille beschrieben sind: mit Ausnahme eines
Falles handelte es sich dabei immer um die Ausscheidung der in-
aktiven d.l-Arabinose:

¢) in geringer Menge neben d-Glucose in vielen Fillen von Diabetes.

Nachweis. a) Auf Pentosen verdachtig ist ein Harn, der Kupfer-
salze reduziert, jedoch optisch inaktiv ist und sich bei der Gérungs-
probe negativ verhilt.

b) Tollenssche Phloroglucinreaktion: 5 cem Harn werden mit
dem gleichen Volumen rauchender Salzsiure und einer kleinen Messer-
spitze Phlorogiucin (1.3.5-Trioxybenzol) erhitzt, woravf eine kirschrote
Farbenreaktion auftritt. Diese zeugt jedoch nur dann fiir Pentosen,
wenn die spektroskopische Untersuchung des rotgefiirbten Harns oder
scines amylalkoholischen Auszuges einen charakteristischen, zwischen
den Linien D und E befindlichen Absorptionsstreifen ergibt. Auch dic
im normalen Harn vorkommenden gepaarten Glucuronsiuren geben
diese Reaktion

¢) Tollens:che Orcinreaktion; 5 cem des Harns werden mit dem
gleichen Volumen rauchender Salzsiure und einer Messerspitze Orcin
(I-Methyl-, 3.5-Dioxybenzol) erhitzt, worauf eine bliulichviolette oder
griinliche Farbenreaktion auftritt, die jedoch nur dann fiir Pentosen
zeugt, wenn die spektroskopische Untersuchung des Harns oder scines
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amylalkoholischen Auszuges cinen charakteristischen, zwischen den
Linien C und D befindlichen Absorptionsstreifen ergibt.

Die im normalen Harn vorkommenden gepaarten Glucuronsiuren
geben auch diese Reaktion. Darum schlagt Bial die folgende Modi-
fikation der Probe vor, die nur in Anwesenheit von Pentosen positiv
ausfallen soll: in 1 Liter 30°/,iger Salzsiure werden 2 g Orcin gelost
und 50 Tropfen einer 10%/,igen Loésung von Eisenchlorid hinzugefiigt
4 cem dieses Reagens werden aufgekocht und 1 cem des zu unter-
suchenden Harns zugefiigt.

d) Reduktionsproben. Pentosen verhalten sich in allen Reduk-
tionsproben wie die Hexosen (S. 46); blo mit dem Unterschiede, daf3
die Reduktion des Kupfersulfats nicht allmahlich (an der eben er-
hitzten Stelle der Eprouvette) vor sich geht, sondern nachdem eine
Zeitlang erhitzt wurde, auf einmal in der ganzen Flissigkeit.

Die quantitative Bestimmung erfolgt:

a) durch Reduktionsverfahren, wobei aber die verzogerte Reduktion
storend einwirkt;

b) nach Tollens auf Grund der Eigenschaft der Pentosen, daf sie.
mit Salzsiure erhitzt, Furfurol abspalten, welches mit Phloroglucin
cinen in Wasser unléslichen Niederschlag liefert (S. 51). Bei diesem
Verfahren werden dic gepaarten Glucuronsiuren, die sich ebenso ver-
halten, mitbestimmt.

Da das aus den Pentosen abgespaltene Furfurol teilweise von Harnstoff
gebunden wird, muB das urspriingliche Tollenssche Verfahren in folgender
Modifikation angewendet werden: 250 cem des Harns werden mit 5 cem Ammo-
niak und 150 ccm Bleiessig gefallt, der die Pentosen enthaltende Niederschlag
am Filter gesammelt, mit 3/, Liter Wasser gewaschen, dann samt dem Filter in
einen Destillierkolben gebracht und mit 100 cem 129/;iger Salzsaure ubergossen.
Nun wird zunichst solange destilliert, bis das Destillat 30 cem betrigt, sodarm
ebensoviel 129/ iger Salzsdure nachgefilllt und wieder destilliert, und dies so oft
wiederholt, bis etwa 1/, Liter iibergegangen ist. Das Destillat wird mit etw=a
doppelt soviel Pbloroglucin versetzt, als der zu erwartenden Ausbeute an Furfurol
entspricht (fiir 250 cem normalen, also blof Glucuronsdure, jedoch keine Pen-
tosen enthaltenden Harn 0,25 g Phloroglucin), und der sich bildende schwarzgriine
Niederschlag von TFurfurol-Phloroglucid nach 16 Stunden auf einem Gooch-
«chen Tiegel gesammelt, mit Wasser gewaschen, 4 Stunden bei 100° getrocknet
und gewogen. Das Endergebnis wird mittels empirisch festgestellter Tabellon
berechnet.

Anhang. Cammidge hat gefunden, daBl wenn der Harn von
Pankreaskranken mit Mineralsiuren gekocht und nach Entfernung der
Glucuronséure in einer ganz bestimmten Weise mit Phenylhydrazin
behandelt wird, im Sediment eigentiimliche charakteristische Krystalle
gefunden werden; neuere Untersuchungen haben ergeben, daB dies
wahrscheinlich Phenylpentosazone sind.

Disaccharide.

Lactose, Milchzucker, C;,H,,0,;; (ausfithrlicher S.240), kommt im
Harn zuweilen in den letzten Tagen der Graviditét, oder einige Tage
nach der Entbindung vor; ferner im Harn von magen- und darm-
kranken Sauglingen, sowie auch bei Erwachsenen nach tibermifigem
MilchgenuB. Zum Nachweise dienen:
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a) das Phenyllactosazon,

b) die Schleimsaurereaktion, die vermoge der Galaktosekompo-
nente der Lactose positiv ausfallt und die an der aus dem Harn iso-
lierten Substanz ausgefithrt wird,

¢) das Unvermogen der Lactose mit Hefe zu vergéren, was sie von
der Galaktose unterscheidet.

Maltose, Malzzucker, C,;,H,,0,;, (ausfithrlicher S. 55) kommt im
Harn selten vor. Der Nachweis erfolgt auf Grund:

a) der Eigenschaften des Phenylmaltosazon,

b) des Reduktionsvermogens, welches weit kleiner, und des spezi-
fischen Diehungsvermogens, das weit grofler ist als das der d-Glucose.

Kohlenhydratderivate.

d-Glucuronsiiure, CH,,0, (ausfithrlicher S. 61); kommt im nor-
malen Harn an Phenol, p-Kresol und Indoxyl gebunden, in Form sog.
gepaarter Glucuronsiuren vor, und zwar in einer Menge von etwa
0.03—0,04 g pro 24 Stunden. Uber die Art und Weise ihres Entstehens
wissen wir recht wenig; jedenfalls ist sie als intermediéires Oxydations-
produkt der d-Glucose zu betrachten, die aber wahrscheinlich sehr bald
weiter oxydiert wird. Und zwar kénnen wir uns vorstellen, daB d-Glu-
cose einerseits und Phenol oder p-Kresol oder Indoxyl andererseits
zundchst zu einer komplexen Verbindung zusammentreten, und dann
erst die Oxydation der Zuckerkomponente erfolgt.

Nachweis. a) Ein Harn, der gepaarte Glucuronsiuren enthilt,
ist optisch linksaktiv; werden die gepaarten Sauren durch Kochen mit
Salzsiure gespalten, so wird der Harn rechtsaktiv.

b) Erhilt ein nicht reduzierender Harn nach dem Kochen mit
Salzsdure reduzierende Eigenschaften, so weist dies auf das Vorhanden-
sein von gepaarten Glucuronsduren hin.

c) Charakteristisch ist die Tollenssche Naphthoresorcinprobe;
5 ccm des Harns werden mit 1/, cem einer 19/yigen alkoholischen Losung
von Naphthoresorcin und 5 cem Salzsiure vom spezifischen Gewicht
1,19 versetzt, 1 Minute gekocht, und dann abgekithlt; waren gepaarte
Glucgronséiuren vorhanden, so entsteht ein blauvioletter Farbstoff, der
mit Ather ausgeschiittelt werden kann. — Nach einzelnen Autoren fillt
diese Probe auch bei anderen Kohlenhydraten positiv aus; allerdings
mit einer anderen Farbennuance.

d) Die Tollenssche Phloroglucin- und die Orcinprobe fallen positiv
aus. wie bei den Pentosen (S. 187).

Die Isolierung, eventuell die quantitative Bestimmung der
Glucuronséduren erfolgt

a) auf Grund ihrer Fillbarkeit durch Bleiessig, resp. ihrer Extrahier-
barkeit durch ein Alkohol-Athergemisch (1 : 2);

b) durch das Verfahren, welches Tollens zur Bestimmung der
Pentosen ausgearbeitet hat (S. 188).
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Ein- und mehrbasische Feltsiuren, Oxyfettséiuren.

Einbasisehe Fettsiuren. Im normalen Harn des Menschen, so
auch in dem der Fleisch- und Pflanzenfresser kommen niedere, ein-
basische Fettsiuren vor, wie Ameisen-, Essig-, Propion- und Butter-
saure, die offenbar wihrend der Giirungsvorginge im Darm entstanden
sind. Im 24stiindigen Menschenharn betrigt ihre Menge 0,02—0,06 2.

Nachweis und quantitative Bestimmung erfolgen auf Grund
ihrer Eigenschaft, mit Wasserdampf iiberzudestillieren.

Eine groferc Menge des Harns wird mit Schwefelsdure bis zu einem Ge-
halt von etwa 5—8°/, versetzt und solange destilliert, bis dic Dampfe nicht mehr
sauer reagieren. Das Destillat wird mit kohlensaurem Natrium alkalisch gc-
macht, emgedampft und der Riickstand mit Alkohol extrahiert. Benzoesiure,die in
das Destillat iibergegangen ist, wird entfernt, indem man das alkoholische Extrakt
cindampft, den Riickstand in Wasser lost und mit Schwefelsiiure ansiue rt; hier-
bei wird die Benzoesiure gefillt und im Filtrat sind nunmehr nur Phenole und
Fettsiuren enthalten. Zur Entfernung der Phenole wird dic Fliissigkeit mit
kohlensaurem Natrium alkalisch gemacht und mit Ather extrahicrt; hicrbei
gehen die Phenole in das #therische Extrakt iiber, wiahrend fettsaures Alkali
im Wasser gelost bleibt.  Nun werden die Fettsiuren durch Ansauern der Flissig-
keit mit Schwefelsdare in Freibeit gesetzi und mit Wasserdampf abdestilliort.
Das Destillat wird dann titriert.

Fette. Normaler Harn enthilt kaum nachweisbare Spuren voun
Fett; nach dem Genuf} sehr fettreicher Speisen oder nach subkutaner
Einverleibung von Fett. ferner in Diabetes, in der Graviditit, nach
Knochenbriichen, endlich, wenn auch im Blute groBere Mengen von
Fett enthalten sind (Lipamie), kommt es auch im Harnin Form kleinerer
oder grolerer Tropfchen vor (Lipurie). Ferner kann in gewissen Nieren-
krankheiten durch die Verfettung der Nierenepithelien Fett in den
Harn gelangen; schlieBlich auch mit dem Inhalt der ChylusgetiBe
(Chylurie) auf eine bisher noch unbekannte Weise. Mit Chylurie geht
auch die durch Filaria sanguinis verursachte parasitiire Erkrankung der
Tropen einher.

Nachweis. a) Im mikroskopischen Priparat des Harns sind die
K etttropfchen leicht an ihrer Form zu erkennen, sowie auch an ihrer
Loslichkeit in Ather; letzterer Umstand gestattet auch ihre Unter-
scheidung von den ahnllch geformten, jedoch in Ather nicht 15slichen
Leucinkiigelchen.

b) Der édtherische Auszug des Harns wird eingedampft und der
Riickstand mit trockener Borsiaure erhitzt, wobei sich der fiir Fette
sehr charakteristische Geruch nach Acrolein entwickelt (S. 65).

Oxalsdure, C,H,0, (ausfihrlicher S. 11), ist ein regelmiBiger Be-
standteil des normalen Harns, und zwar in einer Menge von etwa 0,01
bis 0,03 g pro 24 Stunden; in weit grélerer Menge, wenn oxalsiure-
haltige Nahrung eingefﬁhrt wird.

Ein Teil der im Harn ausgeschiedenen Oxalsiure ist endogenen
Ursprunges und entsteht im Organismus auch bei oxalsiurefreier
Nahrung oder im Hungerzustand; auf welche Weise ist uns nicht
sicher bekannt, denn experimentell kann sie sowobl aus EiweiB und
EiweiBderivaten (Leim) durch Oxydation, als auch aus Kohlenhydraten
unter Mitwirkung von Bakterien erhalten werden.
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Ein anderer Teil der Oxalsdure ist exogenen Ursprunges und rithrt

hauptsiachlich von gewissen, an Oxalsdaure besonders reichen Pflanzen-

teilen her, die in der Nahrung eingefithrt werden, wie z. B. Paradeis,
Spargel, Schnittbohnen, Apfcl etc.

Die Oxalsiure kommt im Harn hauptsichlich in Form ihrer Calcium-
und Magnesiumsalze vor. Ein Teil des oxalsauren Calcium wird durch
die sauren Phosphate des Harns in Losung erhalten. Kin anderer Teil
kann krystallinisch ausfallen: die oktaederformigen Krystalle er-
scheinen, unter dem Mikroskop betrachtet, von der Spitze aus gesehen.
in charakteristischer , Briefkuvertform. Sie sind in Essigsiure nicht.
in Salzsiure leicht loslich.

Unter Oxalurie wire eigentlich ein Zustand zu verstehen, in
welchem mehr Oxalsiure als normalerweise im Harn enthalten ist.
Nun wird aber dieser Ausdruck vielfach fiir den Fall angewendet, daf
im Sediment des Harns viel oxalsaures Calcium zu sehen ist. ohne dafl
die Gesamtmenge der Oxalsiure vermehrt wiire. Es ist klar, daf} diese
Anwendung falsch ist; denn aus der Menge des sich krystallinisch
ausscheidenden oxalsauren Caleciums kann auf den ()xalga‘lregeha]t
des Harns nicht gefolgert werden: relativ grofe Mengen koénnen im
Harn gelost enthalten sein. ohne dafB3 es zu einer Ausscheidung des
Calciumsalzes kime, und umgekehrt kann die Oxalsiure sogar in ge-
ringerer Menge vorhanden sein als im normalen Harn. dabei aber zum
groBlen Teil krystallinisch ausfallen.

Eine Steigerung des Oxalsiduregehaltes des Harns wird bei ver-
schiedenen Krankheiten beobachtet; jedoch ist es bis heute nicht ge-
lungen, eine diagnostisch verwertbare Gesetzmifiigkeit festzustellen.

Oxalsaures Caleium. das sich aus dem Harn noch vor seiner Ent-
leerung ausscheidet, kann auch gréBere Konkremente. Nieren- oder
Blasensteine, bilden.

Der Nachweis der Oxalsdure erfolgt entweder auf Grund der oben
beschriebenen charakteristischen Form und der Loslichkeitsverhaltnisse
des ausgeschiedenen oxalsauren Calciums oder mit dem Verfahren,
das auch zu seiner guantitativen Bestimmung dient. (Siehe weiter
unten.)

Die quantitative Bestimmung erfolgt nach der Methode von
Autenrieth und Barth:

Die ganze Tagesmenge des Harns wird mit ciner Losung von Caleium-
chlorid und mit Ammoniak bis zu stark alkalischer Reaktion versetzt; nach
24 Stunden wird die Fliissigkeit auf einer Nutsche abgesaugt, der Niederschlag
mit Wasser gewaschen, in ein wenig warmer Salzsaure gelost: die Losung mit 100
bis 200 cem Ather, der 3%, Alkohol enthilt, mehrmals extrahiert, der filtrierte
atherische Auszug mit 5 cem Wasser versetzt und Ather und Alkohol abdestilliert.
Nun wird der waflrige Riickstand auf die Halfte eingeengt, mit Ammoniak alka-
lisch gemacht, mit Calciumchlorid gefallt, mit Essigsdure ein wenig angesiuert
und am néchsten Tage filtriert. Der Niederschlag von oxalsaurem Caleium wird
entweder in verdiinnter Schwefelsiure gelost und die Losung auf 40—50° ('
erwarmt und mit einer Losung von Kaliumpermanganat titriert, oder aber ge-
gliiht und als Calciumoxyd gewogen.

d-Milcehsiure, Para- oder Fleischmilchsiaure, C;HyO; (ausfihrlicher
S. 12); sic ist die cinzige unter den stereoisomeren Modifikationen der
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a-Oxyproprionsiure, deren Vorkommen im Harn sicher nachgewiesen
ist. Angeblich ist sie spurenweise auch im normalen Menschenharn
enthalten, in gréfleren Mengen nach Vergiftungen (mit Curare, Kohlen-
oxyd, gewissen Alkaloiden), bei Sauerstoffmangel, bei der akuten
Leberatrophie.

Der Nachweis der Milchsdure ist nur méglich, nachdem sie aus
dem Harn in Form ihres Zinksalzes isoliert wurde. (Siehe weiter unten.)

8) Das Zinksalz ist unter dem Mikroskop an seiner charakteri-
stischen Krystallform zu erkennen; ferner an seinem Gehalt von
2 Molekiilen Krystallwasser.

b) Durch Zersetzung des Zinksalzes wird Milchsiure in Freiheit
gesetzt und durch die Uffelmannsche Reaktion nachgewiesen:
einige Kubikzentimeter einer 3°/,igen Phenollésung werden mit einigen
Tropfen einer sehr verdiinnten Losung von Eisenchlorid versetzt, woratf
eine amethystblaue Férbung entsteht; wird diese blaue Flissigkeit
mit einigen Tropfen einer Milchsiure enthaltenden Losung versetzt.
so schligt die blave Fiarbung in Kanariengelb um.

Die quantitative Bestimmung ist nur annahernd méglich.

Eine groBere Menge des Harns wird mit Phosphorsiure angesiuert und
mit Ather extrahiert, der dtherische Auszug eingedampft, der Riickstand in
Wasser gelost, mit Bleioxyd gekocht, heif filtriert und das Filtrat cingedampft :
das im Riickstand enthaltene milchsaure Blei wird mit heilem Alkohol extrahiert.
der alkoholische Auszug eingedampft, der Riickstand in Wasser gelost, mit Schwefel-
wasserstoff zersetzt, filtriert, das Filtrat mit kohlensaurem Zink gekocht, filtriert,
das Tiltrat eingeengt und zur Krystallisation beiseite gestellt. Das ausgeschiedene
milchsaure Zink wird gewogen.

Acetonkdrper.

1.3-Oxybuttersiiure, C,H 0, (Eigenschafren S. 13), ist im normalen
Harn entweder gar nicht oder nach manchen Autoren in Spuren ent-
halten, hingegen oft deutlich nachweisbar nach Entziehung der Kohlen-
hydrate; in bedeutenden Mengen in schweren Fillen von Diabetes, so
daB in 24 Stunden 50—100 g ausgeschieden werden kénnen. — Ein
geringer Teil der Sdure wird in Form ihrer Kalium- oder Natriumsalze
entleert; der groflere Teil jedoch verbindet sich mit einem Teil des
stindig beim EiweiBabbau entstehenden Ammoniak und hélt solcherart
dessen Umwandlung in Harnstoff hintan (S. 173).

Zur Darstellung werden 500 ccem Harn mit 25 ¢ Ammonium-
sulfat auf '/; eingeengt, mit 40 ccm verdiinnter, mit Ammoniumsulfat
gesittigter Schwefelsdure angesiuert und mit viel Ather ausgeschiittelt,
Der édtherische Auszug wird mit ein wenig Wasser geschiittelt, filtriert,
eingedampft, der Riickstand in Wasser gel6st, durch Kochen mit Tier-
kohle entfirbt, mit Natronlauge neutralisiert, eingeengt, das hierbei
entstandene Natriumsalz mit Schwefelsiure zersetzt und die in Freiheit
gesetzte f-Oxybuttersiure mit Ather ausgeschiittelt.

Nachweis. a) Der Verdacht auf einen Gehalt an $-Oxybutter-
saure ist gerechtfertigt, wenn der Harn, der d-Glucose enthilt und
daher nach rechts dreht, nach der Vergirung mit Hefe linksaktiv wird
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(es kann sich aber in solchen Fallen auch um gepaarte Glucuronsiuren
handeln).

b) Das Blacksche Verfahren beruht darauf, da§ die §-Oxybutter-
sdure in Anwesenheit von Eisensalzen mit Hydrogenhyperoxyd oxydiert,
in Acetessigsdure verwandelt wird.

Man engt 20 ccm Harn auf den fiinften Teil ein, wobei die priformierte
Acetessigsdure sich zersetzt und verfliichtigt. Der Rest wird mit Schwefelsaure
angeséduert, mit Gips vermischt, die erstarrte, getrocknete und pulverisierte Masse
mit Ather extrahiert. Nun wird aus dem #therischen Auszug der Ather verjagt,
der Riickstand mit kohlensaurem Barium neutralisiert und mit je einigen Tropfen
einer 3%/ igen Losung von Hydrogenhyperoxyd und einer 5%/,igen Losung von
Eisenchlorid versetzt, die sehr wenig Ferrosulfat enthidlt. Die Acetessigsiure,
die auf diese Weise aus der f-Oxybuttersdure entstanden ist, gibt mit dem an-
wesenden Eisenchlorid eine rote Farbenreaktion (S. unten).

¢) Der Nachweis kann auch dadurch erbracht werden, dafl man die
B-Oxybuttersaure zu Crotonsiure oxydiert.

Man versetzt den Harn, der vorher eingeengt wurde, mit soviel Schwefel-
giure, daB deren Konzentration 50—55%/, betrage, unterwirft das Gemisch der
Destillation und sorgt durch standiges Zutropfen von Wasser dafiir, daB dic an-
gegebene Konzentration nicht zunehme. Hierbei entsteht durch Oxydation
der B-Oxybuttersaure Crotonsdure (S. 13), die mit dem ersten, wenige Kubik-
zentimeter betragenden Anteil des Destillates iibergeht, sich nach dem Abkiihlen
krystallinisch ausscheidet und am charakteristischen Schmelzpunkt von 72° C
erkannt werden kann.

Quantitative Bestimmung. Einige 100 ccm des Harns werden
mit 30 g Ammoniumsulfat und 15 cem 20°/,iger Schwefelsiure (pro
je 100 ccm) versetzt und in einem entsprechenden Apparat 1—3 Tage
lang mit Ather extrahiert, die dtherischen Ausziige vereinigt und bei
Zimmertemperatur eingedampft. Nun 16st man den Riickstand in
wenig Wasser, liBlt stehen, entfernt die ausgeschiedene Hippursaure
durch Filtrieren und polarisiert.

Acetessigsiure, Diacetsiure, C,HgO; (Eigenschaften S. 14), ist cin
Oxydationsprodukt der f-Oxybuttersiure und wird oft neben dieser
im Harn ausgeschieden; 1it man diesen stehen, so zersetzt sie sich
sehr bald zu Aceton und Kohlensaure (S. 268).

Der Nachweis erfolgt:

a) Durch die Gerhardtsche Probe: einige Kubikzentimeter des
Harns werden tropfenweise so lange mit einer 10°/;igen Losung von
Eisenchlorid versetzt, bis der gelbe Niederschlag von Eisenphosphat
nicht mehr zunimmt; nun wird filtriert und das Filtrat mit der Eisen-
chloridlésung versetzt, worauf in Anwesenheit von Acetessigsiure eine
dunkel-weinrote Farbenreaktion eintritt.

Eine &hnliche Farbenreaktion ist auch nach Einfuhr gewisser
Arzneimittel, z. B. Salicylsiure und deren Derivate, zu beobachten, die
als solche oder in Form ihrer Umwandlungsprodukte, im Harn aus-
geschieden werden. Der Nachweis, ob die rote Farbenreaktion durch
solche fremde Substanzen oder durch Acetessigsiure hervorgerufen
wird, geschieht wie folgt:

Der Harn wird 5 Minuten erhitzt und dann erst mit Eisenchlorid
versetzt; fillt die Probe im gekochten Harn negativ aus, so war Acet-

Héri, Physiologische Chemie. 13
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essigsiure vorhanden, die sich wiahrend des Kochens zersetzt und ver-
fliichtigt hatte.

Oder aber der Harn wird mit Schwefelsiure angesiuert, mit Ather
extrahiert und der #therische Auszug mit ein wenig wafiriger Eisen-
chloridlésung geschiittelt; war Acetessigsdure vorhanden, so fiarbt sich
die wilrige Schichte rot.

b) Durch die Le galsche Probe, die auch von Aceton gegeben wird.
(Siehe weiter unten.)

Die quantitative Bestimmung ist nur nach vorangehender
Umwandlung in Aceton moglich; da jedoch solcher Harn sehr haufig
ohnehin bereits Aceton enthilt, das aus zersetzter Acetessigsiure ent-
standen ist, 1af3t sich die Menge der unverinderten Acetessigsiure blof3
auf indirektem Wege bestimmen, und zwar so, daf3 in einem Teil des
Harns die Menge des freien Acetons bestimmt wird (S. 195), in einem
anderen Teile aber gleichzeitig das freie und aus der Acetessigsaure
abspaltbare Aceton. Der Unterschied zwischen beiden Werten entspricht
der im Harn vorhandenen unveranderten Acetessigsiaure (S. 196).

Aceton, Dimethylketon, C,H O (Eigenschaften S. 7), ist im
normalen 24stiindigen Harn in einer Menge von etwa 0,01 g, in der
Atemluft in der doppelten bis dreifachen Menge enthalten. In groBerer
Menge kommt es vor: nach Entziehung der Kohlenhydrate aus der
Nahrung, im Hunger, im Fieber, bei Kindern, die an Magen- und Darm-
leiden erkrankt sind; ferner bei verschiedenen Vergiftungen (mit
Phosphor, Kohlenoxyd etc.), in kachektischen Zustéinden (Karzinom,
chronische Anidmie); besonders aber und oft in sehr grofien Mengen bei
Diabetikern. Im diabetischen Koma wurden zuweilen 10—15 g,
seltener noch weit mehr, im 24stiindigen Harn gefunden, in welcher
Menge jedoch auch das aus der Acetessigsiure bereits vorher abgespal-
tene Aceton enthalten ist. (Siehe oben.)

Nachweis. a) Liebensche Jodoformprobe; sie beruht darauf,
daB3 Aceton und Jod in Gegenwart von Lauge Jodoform bilden (S. 195).
Der Harn wird mit einigen Tropfen Jod-Jodkaliumlésung und ein
wenig Natronlauge versetzt; war Aceton vorhanden, so entsteht eine
gelbweiBe Tritbung, verursacht durch ausfallendes Jodoform, das sich
spater in Form von mikroskopischen sechseckigen Krystallen zu Boden
setzt. Das Jodoform ist auch an seinem Geruch zu erkennen. Diese
sebr empfindliche Probe hat den Nachteil, dal unter den angegebenen
Bedingungen auch Alkohol, Milchsiure und gewisse Eiweilderivate
Jodoform bilden; letztere sind auszuschlieBen, wenn die Reaktion im
Destillat des Harns ausgefithrt wird.

b) Legalsche Probe; 5 ccm Harn werden mit 5 Tropfen einer
frisch bereiteten 10°/,igen Losung von Nitroprussidnatrium und 1 ecm
15%/,iger Natronlauge versetzt, worauf bei Anwesenheit von Kreatinin
oder Aceton eine Rotfirbung eintritt. War die Rotfirbung blo durch
Kreatinin verursacht, so verblaBt die Fliissigkeit nach dem Ansiuern
mit Essigsdure sofort und firbt sich spiter griin, endlich blau. War
hingegen Aceton vorhanden, so wird die Rotfirbung nach Zusatz der
Essigsiure noch dunkler, intensiv weinrot. Kreatinin ist génzlich
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auszuschlieBen, wenn die Reaktion im Destillat des Harns ausgefiihrt
wurde. Die Legalsche Probe fillt auch bei der Acetessigsiure posi-
tiv aus.

c) Die Penzoldtsche Probe beruht darauf, daB Aceton mit
Orthonitrobenzaldehyd in Anwesenheit von Lauge Indigo bildet. Ein
wenig Orthonitrobenzaldehyd wird in warmem Wasser gelost und nach
dem Abkiihlen mit einigen Kubikzentimetern Harn und ein wenig Lauge
versetzt, worauf, falls Aceton vorhanden war, erst ein Farbenumschlag
in Sattgelb, dann in Griin und schlieBlich in Blau eintritt. Auch diese
Reaktion wird von der Acetessigsiure gegeben.

d) Um Aceton neben der Acetessigsiure mittels der Legalschen
und Penzoldtschen Proben nachweisen zu kénnen, wird der Harn
mit Natronlauge schwach alkalisch gemacht und mit Ather ausge-
schiittelt; in den dtherischen Auszug geht bloB das Aceton iiber, wihrend
acetessigsaures Natrium in Wasser geldst zuriickbleibt. Nun wird der
dtherische Auszug mit Wasser geschiittelt, welches dem Ather das
etwa vorhanden gewesene Aceton entzieht; wenn die mit dieser wif3-
rigen Flissigkeit angestellten Proben positiv ausfallen, so mufl Aceton
vorhanden gewesen sein.

Die quantitative Bestimmung des Aceton beruht auf der
Liebenschen Jodoformreaktion, in welcher die Bindung des Jod durch
das Aceton den nachfolgenden Gleichungen entsprechend erfolgt;
der UberschuB des hinzugefiigten Jods wird titrimetrisch bestimmt.

2 KOH + 2I = H,0 + KI + KOI
CH,- CO - CH, + 3 KOI = CH,- CO - CI, + 3 KOH
CH, - CO - CI, + KOH = CHI, + CH,- COOK

a) Praformiertes-+ aus Acetessigsdure abspaltbaiesAceton
werden durch das Huppert-Messingersche Verfahren bestimmt.

Man sduert 100—500 ccm. Harn mit Essigsdure schwach an, dampft auf
ein Zehntel ein und fangt das Destillat unter Kithlung auf. Da aus Trauben-
zucker in dem MaBle, als seine Losung sich durch Kochen mehr und mehr kon-
zentriert, Korper abgespalten werden, dic ebenfalls Jod binden, 148t man, falls
es sich um eincn zuckerhaltigen Harn handelt, zur Verhiitung der fortschreitenden
Zunahme der Konzentration wihrend der Destillation Wasser in dem Mafle zu-
tropfen, als dic Menge der siedenden Fliissigkeit abnimmt. Das Destillat wird,
um die mit iibergegangene Ameisen- und salpetrige Séure zu binden, mit kohlen-
saurem Calcium geschiittelt und wieder destilliert. Das zweite Destillat wird mit
339/,iger Kalilauge und einem genau abgemessenen iiberschiissigen Volumen einer
n
10
angesiiuert und dic Menge des nicht in Jodoform verwandelten Jod mit einer
Natriumthijosulfatlosung von genau festgestelltem Gehalt, unter Verwendung

ciner Stdrkelosung als Indicator titriert; 1 cem der E{Jodlﬁsung entspricht

10
0,967 mg Aceton.

b) Praformiertes Aceton allein wird folgendermaflen be-
stimmt: Man siuert den Harn mit Phosphorsiure an und liBt einen
Luftstrom eine halbe Stunde lang durchstreichen, der das Aceton aus
dem Harn austreibt; das Aceton wird in 33%/,iger Kalilauge aufgefangen
(je 10 ccm pro 25 ccm Harn) und diese wie sub a) behandelt.

13

Jodlssung versetzt. Nun wird die alkalische Fliissigkeit mit Salzsdure stark
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¢) Die Menge des aus Acetessigsdure abspaltbaren Aceton
(mithin auch die Menge der Acetessigsiure) erhalt man durch Sub-
straktion des priformierten Aceton von dem gesamten (priformierten
- aus Acetessigsdure abspaltbaren) Aceton.

Aromatische Siuren, aromatische Oxysiduren und Phenole.

Ein Teil des Nahrungseiweiles fallt im Darm der Faulnis anheim,
wobei aus seinem aromatischen Kern (Phenylalanin und Tyrosin) durch

: o
HC/ %H HC/ \H}H
1
HC (”JH H(‘)
o o
\
éﬂ, (\1112
HNH, CHNH,
(IDOOH 010): )
Phenylalanin Tyrosin

Desaminierung und Oxydation und unter fortschreitender Verkiirzung
der Fettsaureseitenkette

A. aromatische Sauren,

B. aromatische Oxysduren, und durch vollstindige Ab-
sprengung der Seitenkette

C. Phenole entstehen.

Alle diese Verbindungen koénnen aus dem Darme resorbiert und
in verschiedener Form im Harne ausgeschieden werden.

A. Von den aromatischen Siuren, wie Phenylpropionsiure,
Phenylessigsiure und Benzoesiure verbindet sich die zweite mit Glyko-

I(-}I H H
C C
7\ AN RN
H([3 T{)H I-IC/ h}H HC (IDH
HC CH H(IJ CH HJ} (‘)H
\C/ \C/ \C/
l
clﬁ2 éHZ éOOH
c}:H2 &oon
COOH
Phenylpropionsidure Phenylessigsiure Benzoesidure

koll zur Phenaceturséure (S. 206); die letztere ebenfalls mit Glyko-
koll zur Hippursédure (S. 205).

B. Die aromatischen Oxysiuren, wie Oxyphenylpropion-
sdure, Oxyphenylessigsiure, Oxyphenyloxyessigsiure, werden durch die
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Millonsche Probe (S. 91) nachgewiesen, welche Reaktion jedoch
ihnen und den Phenolen gemeinsam ist. Ferner sollen die aromatischen

8H OH OH
C C
ZZAN N AN
H?/ (ﬁH HC/ CH HC/ CH
|
HC CH H(JJ ('}H H(lj (@H
N/ N/ A%
| | |
(|1H2 CH, (’}HOH
|
('JH, COOH COOH
COOH
Oxyphenylpropionsiure Oxyphenylessigsidure Oxyphenyloxyessigsiure

Oxysduren nach manchen Autoren den positiven Ausfall der Ehrlich-
schen Diazoreaktion bedingen, wihrend andere Autoren dasselbe
von den aus dem zerfallenden Eiweil frei gewordenen Histidin
(S. 82) annehmen.

Zur Ausfihrung dieser Reaktion werden 3 ccm des Harns mit
demselben Volumen des Ehrlichschen Reagens (0,5 g Sulfanilséure
und 5 g 259 iger Salzsiure in 100 ccm Wasser gelost) und 1 Tropfen
einer 0,5%igen Losung von Natriumnitrit versetzt, umgeschiittelt und
2 cem 10%,igen Ammoniaks hinzugefiigt. Wiahrend normaler Harn
sich hierbei gelbbraun firbt, entsteht in anderen Harnen eine rosen _
rote bis carminrote Firbung und auch eine leichte Rotfirbung des
Schaumes; so namentlich im Harn bei Lungenschwindsucht und Typhus
abdominalis, was frither sogar als diagnostisch verwertbar betrachtet
wurde.

Wichtiger als diese auch im normalen Harn vorkommende Oxy-
sduren ist die Dioxyphenylessigsiiure (Hydrochinonessigsaure), oder
nach einer dlteren, heute noch allgemein gebrauchlichen Bezeichnung
Homogentisinsiure. Sie ist im normalen Harn nicht enthalten, zu-
weilen werden jedoch im 24stiindigen Harn bis zu 14 g Homogentisin-

H

C
HC/ \COH
OHé (@H

%
i,
OOH

Homogentisinsdure

siure ausgeschieden. Die Saure ist als ein Produkt abnorm ver-
laufender Stoffwechselvorginge anzusehen, deren Wesen uns nicht
genau bekannt ist.



198 Der Harn.

Die Homogentisinsdure igt krystallisierbar, in Wasser, Alkohol
und Ather leicht 16slich; in der Kalischmelze verwandelt sie sich in
die nichst niedere Homologe, in Gentisinsiure. Ihre alkalische wiBrige
Losung wird an der Luft rasch braun; desgleichen auch ein Harn, der
sie enthalt und beim Stehen an der Luft eine alkalische Reaktion
annimmt. Da die Briunung an die Anwesenheit von Alkali gebunden
ist, wurde zur Zeit, als die Homogentisinsdure noch nicht bekannt war,
die vermutete Verbindung als ,,Alkaptonkérper®, der Zustand selbst
als ,,Alkaptonurie’ bezeichnet.

Eine Losung der Homogentisinsiure, resp. der Harn, der sie ent-
hilt, reduziert in Anwesenheit von Lauge Kupfer- und Silbersalze
bereits in der Kilte; Bismutsalze jedoch auch dann nicht, wenn er-
wirmt wird. Sie ist optisch inaktiv und vergirt nicht mit Hefe.

Zu ihrer Darstellung wird ein grofleres Quantum des Harns auf-
gekocht, pro je 100 ccm mit 6 g festem Bleiacetat gefallt und hei
filtriert; aus dem in Eis gekiihltem Filtrat fallt das Bleisalz aus, wird
in Wasser suspendiert, mit Schwefelwasserstoff zersetzt, filtriert und
das Filtrat zur Krystallisation beiseite gestellt.

Nachweis. Die Briunung eines Harns, den man nach Zusatz
von Alkali an der Luft hat stehen gelassen, erweckt den Verdacht auf
Homogentisinsiure; desgleichen eine gesteigerte Reduktionsfahigkeit
bei gleichzeitiger optischer Inaktivitit und negativem Ausfall der
Gérungsprobe.

Beziiglich des Entstehens der Homogentisinsaure steht es fest, daf3
sie aus der unvollkommenen Oxydation des Phenylalanin- und Tyrosin-
kernes der Proteine hervorgeht. Gibt man namlich diese beiden Amino-
siduren einem Menschen mit normalem Stoffwechsel ein, so werden sie
vollstindig verbrannt, wihrend sie vom ,,Alkaptonuriker* in Form von
Homogentisinsiure ausgeschieden werden. Ein &hnliches Verhalten
wie die genannten Aminosiuren zeigen auch andere aromatische Ver-
bindungen.

Uber das Wesen der hier in Frage stehenden Stoffwechselanomalie
sowie iiber ihren Zusammenhang mit Organerkrankungen konnte nichts
Naheres ermittelt werden ; gewil3 ist nur, da3 die Alkaptonuriker haufig
Abkémmlinge von Blutsverwandten sind. Der Zustand der Alkapton-
urie ist ein chronischer und dauert zumeist lebenslang.

In manchen Pilzarten, ferner in der Kartoffelschale, in manchen
Insekten und Wiirmern (z. B. im Darmsaft des hungernden Mehl-
wurmes) wurde ein Enzym, Tyrosinase genannt, nachgewiesen, durch
dessen Einwirkung Tyrosin in braungefirbte Substanzen verwandelt
wird; manche Autoren wollen zwischen diesem Vorgang und der Brau-
nung des Homogentisinsiure enthaltenden Harns einen Zusammen-
hang sehen.

Dioxyphenyl-Milchsiiure (Hydrochinon-Milchsidure), oder nach der
slteren Bezeichnung Uroleucinsiure, die nach manchen Autoren



Chemische Eigenschaften des Harns. 199

im Harn vorkommt, soll nach anderen Autoren bloB unreine Homo-
gentisinsiure gewesen sein.

H
/N
HC COH

L
OHC CH

N’
|
CH,
|
CHOH

|
COOH

Uroleucinsaure

C. Die oben beschriebenen aromatischen Siuren und aromatischen
Oxysiuren konnen eine weitere Verinderung durch ginzliche Ab-
sprengung der Seitenkette erleiden, so dal der aromatische Kern in Form

H H
C C
RN /
H(!,/ COH HC/ \?OH
| \ |
HC CH CH,—C CH
o’ N
H H
Phenol p-Kresol

von Phenol resp. zu p-Kresol umgewandelt, zuriickbleibt. Dal} diese
tatsiachlich Produkte der EiweiBfiulnis sind, geht daraus hervor, da8l

a) sie im Harn des Neugeborenen nur in sehr geringen Spuren
nachzuweisen sind, eben weil in dem fast steril zu nennenden Darm-
inhalt des Neugeborenen keine Fiulnisvorginge stattfinden;

b) daB ihre Menge durch Verabreichung von Darmantisepticis
auch beim Erwachsenen verringert werden kann;

¢) daB — umgekehrt — ihre Menge durch DarmverschluB, welcher
die Faulnisprozesse sehr begiinstigt, wesentlich gesteigert werden kann.

Phenol und p-Kresol, die auf die genannte Weise entstehen, werden
aus dem Darm resorbiert, gelangen in das Blut und verbinden sich mit

H
C
H(|J/ ?f—osozon

HC CH
No/
H

Phenolschwefelsidure

Schwefelsiure und Glucuronsiure zu Phenolschwefelsdure und -Glucu-
ronséure, resp. zu entsprechenden p-Kresolsauren, die im Harn an Alkali
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gebunden ausgeschieden werden. In freiem Zustand wird im Harn
weder Phenol noch p-Kresol je angetroffen.

Der Ort der Synthese ist wahrscheinlich in der Leber zu suchen,
und zwar wird die Schwefelsdurekomponente von zerfallendem Eiweil,
die Glucuronsiure aber durch Oxydation der d-Glucose geliefert.

Auch von auBen eingefiihrtes Phenol und p-Kresol werden in Form
der genannten gepaarten Siuren ausgeschieden.

Phenolschwefelsaures und p-Kresolschwefelsaures Kalium
sind krystallisierbare, in Wasser leicht losliche Verbindungen, die aus normalem
Pferdeharn sowie aus Harn von Hunden, die mehrere Tage hindurch Phenol,
resp. p-Kresol, erhielten, dargestellt werden kénnen. Der Harn wird zu Sirup-
konsistenz eingeengt, mit Alkohol extrahiert, aus dem alkoholischen Extrakt
der Harnstoff durch Oxalsiure gefillt, das Filtrat mit alkoholischer Kalilauge
schwach alkalisch gemacht, filtriert und wieder zu Sirup eingeengt, worauf die
fraglichen Sduren in Form ihrer Kaliumsalze ausfallen.

Die Menge des Phenol und p-Kresol, welche man gewéhnlich nicht
voneinander getrennt bestimmt, betrigt in 24 stiindigem Menschenharn
0,03—0,07 g; in 1 Liter Pferdeharn oft iiber 1 g. — Menschenharn ent-
hilt in der Regel mehr p-Kresol als Phenol.

Der Nachweis erfolgt mit der Millonschen Probe; 5 cem Harn
werden mit 1—2 ccem des Millonschen Reagens (S. 91) versetzt und
gelinde erwdrmt, worauf eine rosenrote bis dunkelrote Farbung ein-
tritt; diese Probe fallt auch bei den aromatischen Oxysiuren (S. 196)
positiv aus. |

Weit eindeutiger gelingt der Nachweis, wenn p-Kresol und Phenol aus dem
Harn erst isoliert werden: 200 ccm Harn werden behufs Spaltung der gepaarten
Sauren mit 60 cem 20°/jiger Schwefelsiure gekocht und die ersten 70 ccm des
Destillates aufgefangen. In diesem Destillat konnen auBler der Millonschen
Probe noch folgende Reaktionen ausgefiihrt werden:

a) 3—4 ccm des Destillates werden genau neutralisiert, mit einigen Tropfen
einer frisch bereiteten Losung von Eisenchlorid versetzt, worauf eine blaurote
bis violette Farbenreaktion eintritt;

b) auf Zusatz von Bromwasser entsteht in dem Phenol oder p-Kresol
enthaltenden Destillat ein gelbweifer aus Tribrom-p-Kresol resp. -Phenol be-
stehender Niederschlag.

Quantitative Bestimmung. Phenol und p-Kresol werden in
der Regel zusammen bestimmt, und zwar am besten nach dem KoBler-
Penny-Neubergschen Verfahren. Dasselbe beruht auf dem Prinzip,
daf8 man Phenol und p-Kresol durch Kochen des Harnes mit Mineral-
sauren aus den Doppelverbindungen in Freiheit setzt und das Destillat
mit Natronlauge und einer genau bekannten Menge einer Jodlésung
versetzt, wobei unter der Einwirkung der Lauge Natriumjodid und
Natriumhypojodit entstehen. Letzteres verbindet sich mit Phenol
und p-Kresol zu Trijod-Phenol resp. zu Trijod-p-Kresol; der Uberschu3
des Jod wird durch Titration bestimmt.

Man engt 500 ccm Harn am Wasserbad auf 100 cem ein, wobei Alkohol,
Acetessigsiure und Ammoniak, die stérend einwirken kénnten, vertrieben werden.
Der eingeengte Harn wird in einem Kolben mit 20 g Schwefelsiure und Wasser
auf 400 ccm aufgefiillt und etwa 200 ccm abdestilliert; dann wird wieder auf
400 ccm aufgefiillt, wieder werden 200 ccm abdestilliert und der ganze Vorgang
wird noch viermal wiederholt. Nun werden die vereinigten Destillate zur Bindung

der iibergegangenen Ameisen- und salpetrigen Sdure mit einigen Gramm kohlen-
saurem Magnesium geschiittelt und wieder zweimal abdestilliert. Dieses De-
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stillat kann noch aldehyd- oder ketonartige Produkte enthalten, welche wihrend
des Kochens durch die Einwirkung der Mineralsidure aus den Kohlenhydraten
oder Glucuronsiuren des Harns entstanden sein konnten; um sie zu entfernen,
wird das Destillat mit 1 g fester Natronlauge und 6 g festem Bleiacetat versetzt,
und am Wasserbad !/, Stunde erwirmt, wobei Phenol und p-Kresol in ihre nicht-
fliichtige Bleiverbindungen iiberfithrt werden. Nun kocht man die Flissigkeit
eine kurze Zeit und vertreibt hierdurch die genannten Aldehyde und Ketone.
Dann wird nach Ansiuerung mit Schwefelsaure, unter Auffangen des Destillates,
weiter gekocht, wobei die Bleiverbindungen des Phenol und des p-Kresol ge-
spalten werden und letztere in das Destillat iibergehen. Dieses wird mit 25—30 ccm
n
10
%-Jodli)‘sung hinzugefiigt, umgeschiittelt und abgekiihlt; dann wird mit ver-

-Natronlauge versetzt, am Wasserbad auf ca. 60° erwirmt, 40—50 ccm einer

diinnter Schwefelsiure angesiuert und durch Titration mit einer %-N&trium-

thiosulfatlosung, unter Verwendung einer Stirkelsung als Indicator, die Menge
des nicht gebundenen Jod bestimmt.

Gallensiuren?) (ausfiihrlicher S. 151).

Gallenséuren sollen nach manchen Autoren spurenweise auch im
normalen Harn enthalten sein; sicher nachweisbar sind sie, wenn auch
in geringen Mengen, bei Ikterus.

Der Nachweis erfolgt mit der Pettenkoferschen Probe; doch
miissen die Gallensduren aus dem Harn erst isoliert werden.

Zu diesem Behufe wird der Harn mit Bleiessig und Ammoniak gefillt,
der Niederschlag, welcher das gallensaure Blei enthalt, mit heiBem Alkohol extra-
hiert und der alkoholische Auszug mit einigen Tropfen Sodaldsung eingedampft,
wobei eine Umsetzung des gallensauren Bleies in gallensaures Natrium erfolgt,
Aus dem Eindampfungsriickstand wird das gallensaure Natrium mit heilem
Alkohol extrahiert und aus dem eingeengten Auszug mit Ather gefillt. (Enthilt
der Harn EiweiB, so wird er zundchst durch Koagulieren eiweiBfrei gemacht
und erst das Filtrat wie oben behandelt; da jedoch das EiweiBkoagulum Gallen-
sdure mitreilt, wird es mit heilem Alkohol extrahiert, der alkoholische Auszug
eingedampft, der Riickstand in Wasser geldst, die Losung mit dem vom koagu-
lierten Eiweil} abfiltrierten Harn vereinigt und nun erst mit Bleiessig gefillt.)

In der walrigen Losung der isolierten Gallensiuren wird die
Pettenkofersche Probe wie folgt angestellt: Die Lésung wird mit
einigen Tropfen einer 1°/jigen Lésung von Rohrzucker und dann mit
wenig konzentrierter Schwefelsiure versetzt, wobei jedoch darauf zu
achten ist, dal die Temperatur des Gemisches 60—70° C nicht iiber-
steigt; waren Gallensduren vorhanden, so tritt eine schone kirschrote
Farbenreaktion ein. An dieser Reaktion sind die Gallensiuren bloB
durch die Cholalséurekomponente beteiligt, die sich mit dem aus dem
Rohrzucker unter der Einwirkung der Schwefelsiure abgespaltenen
Furfurol zu einem roten Farbstoff vereinigt.

Nach Udrénszky lift sich dieselbe Reaktion einfacher so aus-
fithren, daBl man 1 ccm der Losung der isolierten Gallensiduren mit
1 Tropfen einer 0,1°/jigen Losung von Furfurol, dann mit 1 ccm kon-
zentrierter Schwefelsiure versetzt, wobei einer iiberm#Bigen Erwirmung
vorgebeugt werden muB.

1) Da die charakteristische Komponente aller Gallenséuren, die Cholal-
sdure, stickstofffrei ist, sollen die Gallensiuren hier erértert werden.
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F. Stickstoffhaltige organische Bestandteile des Harns.
Gesamtstickstoff.

Die stickstoffhaltigen Schlacken der im Organismus zersetzten
stickstoffhaltigen Verbindungen, in erster Linie der Proteine, werden
iiberwiegend im Harn, zu einem geringen Teil im Kot entleert. Ein
erwachsener Mensch entleert bei gemischter Kost im 24stiindigen Harn
10—15 g Stickstoff, wovon 80—90°/, auf Harnstoff, 5°/, auf Ammo-
niumsalze, 3°/, auf Kreatinin und 1—3°/, auf Purinkérper entfallen.

Esist selbstverstandlich, dafl die Gesamtmenge des ausgeschiedenen
Stickstoffes von der Zusammensetzung der eingefithrten Nahrung ab-
hiangt: nach Einfuhr von Fleisch nimmt sie zu, bei eiweiBarmer vege-
tabilischer Nahrung nimmt sie ab; in letzterem Falle kann sogar noch
weniger Stickstoff als im Hungerzustande ausgeschieden werden, da

der hungernde Organismus seinen eigenen KEiweiBbestand in erhohter
Menge zersetzt.

Die quantitative Bestim mung des Gesamtstickstoffes im Harn
wird am besten nach dem Verfahren von Kjeldahl ausgefiihrt, welches
auf folgendem Prinzip beruht: Werden die stickstoffhaltigen Ver-
bindungen, die in der Nahrung der Menschen und unserer Haustiere,
ferner in deren Entleerungen enthalten sind, durch Kochen mit kon-
zentrierter Schwefelsdure zerstort, so wird ihr gesamter Stickstoff in
Ammoniak resp. in schwefelsaures Ammonium tiberfihrt. Wird nun
die Flissigkeit durch Hinzufiigen eines Uberschusses an Lauge stark
alkalisch gemacht und erhitzt, so erfolgt eine Spaltung des schwefel-
sauren Ammonium und es wird Ammoniak in Freiheit gesetzt; dieses
wird abdestilliert und in einem genau abgemessenen Volumen einer
Saure von bekannter Konzentration aufgefangen. Dabei wird eine
entsprechende Menge der Siure durch das Ammoniak gebunden und
148t sich durch Titration bestimmen.

Das Kjeldalsche Verfahren gliedert sich in zwei Abschnitte: a) die Zer-
storung des Harns; b) das Abdestillieren des Ammoniak. Namentlich fiir die
erste Phase wurden die verschiedensten Modifikationen vorgeschlagen, die jedoch
nichts an dem Wesen des Verfahrens dnderten. Eine der gebrauchlichsten Aus-
fithrungsarten ist die folgende:

a) Zerstérung des Harns; man liBt 3—5 ccm des Harns (von kon-
zentriertem Harn weniger, von verdiinntem mehr) mittels einer genau kalibrierten
Pipette in einen langhalsigen, 700—800 ccm fassenden Kolben aus jenenser Glas
flieBen, fiigt 5—10 ccm konzentrierter Schwefelsiure und zur Beschleunigung
der Reaktion 1 g (= 1 Tropfen) Quecksilber hinzu. (Zu demselben Zweck kann
man auch Kupfersulfat, Kaliumsulfat, Kaliumpermanganat etc. verwenden.)
Wihrend des nun folgenden Erhitzens wird der Harn anfangs braun, dann schwarz;
blaBt jedoch wieder ab und wird endlich vollstindig farblos. Nach dem Ab-
kiihlen werden die gegen den Kolbenhals gespritzten halbverkohlten Partikelchen
mit Wasser zur iibrigen Fliissigkeit gespiilt und es wird weiter bis zur vollstindigen
Entfarbung gekocht.

b) Abdestillation des Ammoniak. Die erkaltete Fliissigkeit wird mit
destilliertem Wasser auf 200—300 ccm verdiinnt und zum Verhiiten des StoBens
withrend der nachfolgenden Destillation mit einem Loffel voll Talkum versetzt.
Da withrend der Zerstorung des Harns, im Falle als Quecksilber zugefiigt wurde,
Quecksilberamid-Verbindungen entstanden sein konnten, deren Stickstoff nur teil-
weise in Form von Ammoniak abspaltbar ist, 148t man der Fliissigkeit 5 ccm einer
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konzentrierten Losung von Natriumthiosulfat zuflieBen, wodurch die erwihnte
Doppelverbindung unter Fillen des Quecksilbers zerlegt wird. Nun l&Bt man
lings des Kolbenhalses von einer 30°/,igen Losung von Natronlauge soviel zu-
flieBen, dafB3 e_in reichlicher Uberschu3 an Lauge vorhanden sei, verschlieBt den
Kolben mit einem Gummistopfen und vermischt erst jetzt die Flissigkeit durch
Umschwenken des Kolbens. Der Gummistopfen ist doppelt durchbohrt: eine
Bohrung dient zur Aufnahme eines Quecksilberventils, das sich nur nach innen
offnet; durch die zweite Bohrung wird ein Glasrohr gesteckt, das zu einem
Erlenmeyerschen Kolben fiihrt und dort, unter einem genau abgemesscnen
Volumen % Schwefelsiure, die mit destilliertem Wasser verdiinnt wurde,
miindet.

Nun wird die zu destillierende alkalische Fliissigkeit erhitzt und wenigstens
3/, Stunden im Sieden erhalten, das nicht eher unterbrochen werden darf, als
bis die durch das Glasrohr entweichenden Dimpfe rotes Lackmuspapicr nicht
mehr blduen.
n
="
Tropfen einer 1%/,igen alkoholischen Losung von Kongorot als Indicator titricrt,
und zwar laBt man solange zuflieBen, bis ein Umschlag von rein Blau in Violett
erfolgt.

Nun wird die Schwefelsiure mit Lauge unter Verwendung cimger

Aminosiuren.

Von den Aminosiuren scheint im normalen Harn blo Glykokoll
enthalten zu sein; unter pathologischen Verhiltnissen konnen jedoch
auch Leucin, Tyrosin und Cystin zuweilen in gréBeren Mengen vor-
kommen. Ausdem Harn kénnen sie auf Grund ihrer im Wasser schwer
l6slichen Verbindungen isoliert werden, die sie mit Naphthalinsulfo-
chlorid, Naphthylisocyanat etc. eingehen.

Glykokoll (ausfiihrlicher S. 74). Zu seiner quantitativen Be-
stimmung eignet sich am besten die Sérensensche Formoltitration,
welche auf der Umwandlung der Aminoséduren in Methylenamino-
siauren (S. 73) beruht.

Vor der Titration werden die Phosphate und Carbonate durch Barmm-
hydroxyd und Bariumchlorid gefallt und in einem Teil des mit Salzsaure genau
neutralisierten Filtrates die Titration ausgefiihrt; in einem anderen Teil des
Filtrates jedoch, da in dem durch Titration erhaltenem Werte auch die Ammo-
niumbasen enthalten sind, die Menge des Ammoniaks bestimmt und vom obigen
Wert abgezogen.

1-Leucin (ausfithrlicher S. 75) und Tyrosin (ausfithrlicher S. 80)
sind im normalen Harn nicht enthalten, kommen jedoch bei akuter
gelber Leberatrophie oder bei Phosphorvergiftung vor, teils im Harn
gelost, teils im Sediment. In letzterem Falle bildet das Leucin mikro-
skopische Kiigelchen, das Tyrosin feine Nadeln.

Zu ihrer Darstellung wird der Harn erst mit einer Bleizuckerlosung, dann
mit Bleiessig gefallt, das Filtrat mit Schwefelwasserstoff entbleit und das aber-
malige Filtrat eingeengt. Beim Stehen scheiden sich Leucin und Tyrosin krystal-
linisch aus und konnen durch Eisessig voneinander getrennt werden, in welchem
Leucin leicht, Tyrosin jedoch schwer loslich ist.

Nachweis des Tyrosin siehe S. 80.

Eine genaue quantitative Bestimmung der beiden Amino-
siuren ist derzeit nicht moglich; eine annihernde Bestimmung kann
durch Isolieren (siche oben) und durch Wigen erfolgen.
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1-Cystin (ausfithrlicher S. 76) ist im normalen Harn nur spuren-
weise enthalten; in gréBeren Mengen kommt es vor: nach Phosphor-
vergiftung; selten im Harn sonst vollstindig gesunder Menschen
(Cystinurie) in einer Menge bis zu 0,5 g pro 24 Stunden, und zwar
teils gelést, teils in Form mikroskopischer Krystalle oder gréBerer
Harnkonkremente.

Wesen und Ursache der Cystinurie sind uns nicht bekannt; sicher
ist nur, daB die Oxydationsfahigkeit des Cystinurikers, dessen Stoff-
wechselvorginge sonst ganz regelrecht verlaufen, dem Cystin und auf-
fallenderweise hiufig auch anderen Aminosduren gegeniiber herab-
gesetzt ist, Werden ndmlich einem Menschen mit normalem Stoff-
wechsel Cystin oder Tyrosin oder Diaminosiduren von auflen beigebracht,
so erscheint keine dieser Aminosiduren im Harn, weil sie glatt verbrannt
werden. Gibt man sie jedoch einem Cystinuriker ein, so werden Cystin,
eventuell auch Tyrosin unverindert, die Diaminosduren jedoch in Form
von Diaminen im Harn ausgeschieden.

Zum Nachweis muB das Cystin aus dem Harn erst isoliert
werden.

In manchen Fillen geniigt es, den Harn stark anzusiuern und einige Tage
auf Eis stehen zu lassen, um das ganze Cystin zum Ausfallen zu bringen; in anderen
Fidllen wird der Harn pro je 1 Liter mit 10 ccm Benzoylchlorid und 120 cecm
10%/,iger Natronlauge versetzt und solange geschiittelt, bis der Geruch nach
Benzoylchlorid verschwunden ist. Nun wird dic Fliissigkeit filtriert, das Filtrat
mit Schwefelsiure stark angesiuert und mit Ather, der das gebildete Benzoyl-
cystin aufnimmt, ausgeschiittelt. Sowohl am krystallinisch ausfallendem, als
auch am Benzoylcystin werden die (S. 77) beschriebenen Reaktionen angestellt.

Zur quantitativen Bestimmung eignet sich am besten das
Gaskellsche Verfahren.

Das krystallinisch ausgeschiedene Cystin wird am Filter gesammelt, in
21/,0/,igem Ammoniak gelost, die Losung mit dem gleichen Volumen Aceton
versetzt, mit Essigsdure angesauert, auf einige Tage zur Krystallisation beiseite
gestellt und dann das am Filter gesammelte Cystin gewogen. Um das im Harn
geldst enthaltene Cystin zu bekommen, wird der Harn mit Ammoniak alkalisch
gemacht, mit Calciumchlorid gefillt, das Filtrat mit dem gleichen Volumen Aceton
versetzt, mit Essigsdure angesduert und, wie oben, weiter behandelt.

Diamine.

Putrescin oder Tetramethylendiamin und Cadaverin oder Penta-
methylendiamin (ausfithrlicher S. 20) sind im normalen Harn nicht
enthalten; im Harn von Cystinurikern (siehe weiter oben) kommen
sie in Mengen von 0,2—0,4 g pro 24 Stunden vor; ferner auch in Infek-
tionskrankheiten, bei Darmleiden. Dieser Zustand wird als Diamin -
urie bezeichnet.

Zum Nachweis und zur quantitativen Bestimmung missen
die Diamine aus dem Harn isoliert werden, wozu sich besonders das
Verfahren von Udranszky und Baumann eignet.

1Y/, Liter Harn werden mit 200 cem 10°/yiger Natronlauge und 20—25 ccm
Benzoylchlorid so lange geschiittelt, bis der Geruch nach letzterem verschwunden

ist. Die Benzoyldiamine (S. 21) werden auf die von den Autoren angegebene
Weise von den anderen Benzoylverbindungen isoliert und gewogen.
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Gepaarte Aminosiuren.

Hippursiure, Benzoyl-Glykokoll, C,;H,NO,, ist im normalen Men-
schenharn in geringen, jedoch wechselnden Mengen enthalten. Der
24stiindige Harn enthilt ca. 0,2 g, kann aber nach GenuB gewisser
Friichte 2 g iibersteigen. Sie wird im Organismus, und zwar haupt-
sdchlich in den Nieren durch Synthese aus Glykokoll und Benzoesiure
gebildet, die unter Abspaltung von Wasser zur gepaarten Verbindung

i ‘H‘\NCH i
2
ad voor ¥ I 5d o — NHCH,
l I + COOH = H,0 + | I |
HC CH HC CH COOH
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H H

Hippursiure

zusammentreten. Die eine Komponente, das Glykokoll, steht als
Spaltungsprodukt des EiweiBmolekiils stindig zur Verfugung; die
andere, die Benzoesiure, entsteht durch Desaminierung und Oxyda-
tion des Phenylalanin — und vielleicht auch des Tyrosinkernes des
Eiweil3.

Dieselbe Synthese geht auch vor sich, wenn man Benzoesiure oder
eine andere aromatische Verbindung, die in Benzoesdure verwandelt
wird, in den Organismus einfiihrt.

Im Harn von Pflanzenfressern ist unverhiltnisma3ig mehr Hippur-
siure als im Menschen- oder Fleischfresserharn enthalten, und zwar
entsteht dieselbe teils aus dem aromatischen Kern des im Futter ein-
gefithrten EiweiBles, teils aus gewissen, zur Zeit noch unbekannten Be-
standteilen der im Futter enthaltenen Rohfaser.

Wird einem Pflanzenfresser Benzoesiure beigebracht, so wird mehr
als die Halfte des Stickstoffes in Form von Hippursdure ausgeschicden.

Viogeln eingegeben, paart sich die Benzoesiure nicht mit Glykokoll
zu Hippursiure, sondern mit Ornithin zu Ornithursdure (S. 78).

Zur Darstellung wird am besten Pferde- oder Rinderharn ver-
wendet.

Dieser wird zuniichst durch Barytwasser oder Kalkmilch von Phosphaten
befreit, dann mit Salzsiure neutralisiert, eingedampft und nach dem Abkuhlen
mit Salzsiure stark angesduert, worauf die Hippursdure auskrystallisicrt.

Sie bildet farblose, zuweilen milchweiBe Krystalle, 16st sich schwer
in kaltem, leichter in warmem Wasser und leicht in Alkohol und Essig-
ather; in Petroleumither ist sie unléslich. — Mit starken Séuren oder
Alkalien erhitzt zerfillt sie in Benzoesiure und Glykokoll; desgleichen
unter der Einwirkung eines in vielen Organen nachgewiesenen Enzyms,
des sog. Histozym.

Zum Nachweis muB die Hippursiure aus dem Harn isoliert
werden.

Zu diesem Behufe wird der Harn schwach alkalisch gemacht, am Wasscr-
bad zum Sirup eingeengt, mit Alkohol extrahiert, der Alkohol vertricben, der
Riickstand in Wasser gelost, mit Salzsiure angesiuert, mit Essigsaure extrahicrt,
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der Auszug eingedampft und aus dem Riickstande die Benzoesdure mit Petroleum-
dther entfernt.

Eine charakteristische Reaktion der Hippursiure (jedoch auch der
Benzoesdure) ist, da} sie mit konzentrierter Schwefelsdure eingedampft
in Nitrobenzoesdure verwandelt wird; verreibt man den Riickstand
mit Sand und erhitzt das Pulvergemisch in einem trockenen Reagens-
glase, so entsteht der charakteristische Geruch nach Nitrobenzol.

Behufs quantitativer Bestimmung der Hippurséure im Harn
wird jene zersetzt und die Menge des abgespaltenen Glykokolls be-
s timmt,.

n

Eine groBere Menge des Harns wird mit 1/;, Volumen —BA-Salzsiiure versetzt,

und die Hippursiure mit Essigither ausgeschiittelt, der Essigither vertrieben,
der Riickstand mit 30°/,iger Salzséiure gekocht, wobei die Hippurséure in Benzoe-
siure und Glykokoll zerlegt wird. Nun wird die Fliissigkeit am Wasserbad

eingedampft, mit —g—- Lauge neutralisiert und die Menge des Glykokoll durch

Formoltitration (S.203) bestimmt; zum SchluB wird das Glykokoll in Hippur-
sédure umgerechnet.

Phenacetursiiure entsteht aus der Verbindung je eines Molekiils
Phenylessigsiure und Glykokoll; sie ist regelmaBig auch im normalen
Menschenharn enthalten; Pferdeharn enthilt mehr davon.

Mercaptursiuren sind Cystinderivate, aus welchen durch Laugen-
wirkung Mercaptane abgespalten werden. Im Organismus entstehen
sie nach Einfuhr von Brom-, Jod- und Chlorbenzol aus dem Cystin-
resp. dem Cysteinkern der Proteine, indem dieser einerseits mit dem
halogen-substituierten Benzol, andererseits mit einem Essigsdurerest
zusammentritt. So erscheint z. B. nachstehende Bromphenyl-
mercaptursidure im Hundeharn nach Eingabe von Brombenzol.

CH, CH,SH H
% | ~H /C\ V4 C\
€O OH CHN\H HC  CBr CH, CHS—C (ﬁBr
o S
COOH HC CH CO—NHCH HC\ CH
N’ | o
H COOH H
Cystein Brombenzol Bromphenylmercaptursaure

Stickstoffhaltige Kohlensiurederivate.

Carbaminsiure, CH;NO,, ist in freiem Zustande nicht bekannt;
bloB in Form ihrer Salze; kommt hauptsichlich in alkalischem Pferde-
/OH

CO
\NH,
Carbaminsdure

harn vor, doch spurenweise auch im Menschenharn; ferner in relativ
groflen Mengen im Harne von Hunden mit einer Eckschen Fistel, bei
welchen also das Blut der Vena portae mit Umgehung der Leber direkt
in die Vena cava stromt.
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Die Carbaminséure entsteht aus Eiweil bei der Oxydation mit
Kaliumpermanganat; charakteristisch ist ihr Calciumsalz, welches in
Wasser leicht, in Alkohol nicht l6slich ist.

Harnstoff, Carbamid, CH,N,O, ist der wichtigste stickstoffhaltige
Bestandteil des Saugetierharnes und in groBeren Mengen auch im Harn

_NH,
éo
\NH,

von Fischen und Fréschen enthalten. AuBer im Harn ist Harnstoff
in geringen Mengen auch in den meisten Organen und Séften der Sauge-
tiere nachzuweisen; (in besonders groBer Konzentration im Blute, in
der Galle, in der Leber etc. des Haifisches).

Ein erwachsener Mensch entleert im Harn tiglich ca. 30 g Harne
stoff; doch ist die Harnstoffausscheidung in hohem Grade von der
EiweiBzufuhr abhingig. Nach Fleischgenuf3 ist nicht nur die absolute,
sondern auch die relative Menge des Harnstoffes vermehrt, indem
95—98°/, des Gesamtstickstoffes in dieser Form ausgeschieden werden;
bei gemischter Kost jedoch nur 80—90°/,; am hungernden Menschen
sowie am Neugeborenen kann dieser Wert unter 75°/, sinken.

Die Menge des Harnstoffes ist erhoht in allen Krankheiten, die
mit einer gesteigerten EiweiBzersetzung einhergehen; so z. B. in akuten
fieberhaften Erkrankungen; umgekehrt ist sie herabgesetzt bei Phos-
phorvergiftung, bei der akuten gelben Leberatrophie.

Entstehen des Harnstoffs S. 271.

Zur Darstellung des Harnstoffes wird Harn bei schwachsaurer
Reaktion zum Sirup eingeengt und unter Kiihlen mit konzentrierter
Salpetersidure versetzt, wobei ein Niederschlag von salpetersaurem
Harnstoff entsteht. Der Krystallbrei wird abgepreft, in Wasser sus-
pendiert und mit Bariumcarbonat zersetzt, wobei Bariumnitrat und
Harnstoff entstehen. Nun wird das Ganze im Wasserbad eingedampift
und aus dem Riickstand der Harnstoff mit Alkohol extrahiert, wihrend
Bariumnitrat ungeldst zuriickbleibt.

Die Darstellung kann auch auf dem Wege der Synthese erfolgen:
beim Eindampfen einer Lésung von Ammoniumcyanat wird dieses in
Ammoniumisocyanat und dann in Harnstoff iberfithrt und gerade

_NH,
0=C=N—(©NH,) = ¢o
\NH,
der Harnstoff war es, der unter allen im Organismus vorkommenden
organischen Verbindungen als erster kiinstlich dargestellt wurde

(Wohler).

Eigenschaften. Harnstoff krystallisiert ohne Krystallwasser in
farblosen Prismen, die im Wasser sehr leicht, in Alkohol leicht, in einem
Gemisch von Alkohol und Ather geniigend 16slich, im Ather unléslich
sind.
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Mit Siuren und Salzen bildet der Harnstoff Doppelverbindungen,
unter welchen die mit Salpetersiure, mit Oxalssure und mit Mercuri-
nitrat gebildeten infolge ihrer Schwerloslichkeit wichtig sind.

a) Wird eine konzentrierte wifrige Losung von Harnstoff mit kon-
zentrierter Salpetersiure versetzt, so entsteht ein Niederschlag von
salpetersaurem Harnstoff, CO(NH,),- HNO;; bestehend aus sechseckigen
Tafeln, welche in Salpetersiure enthaltendem Wasser sehr schwer
16slich sind.

b) Wird eine konzentrierte wifrige Losung von Harnstoff mit
einer konzentrierten Losung von Oxalsdure versetzt, so entsteht ein
Niederschlag von oxalsaurem Harnstoff, 2 CO(NH,), - (COOH),, der in
Oxalsiure enthaltendem Wasser schwer 16slich ist.

¢) Wird eine Losung von Harnstoff mit einer Losung von Mercuri-
nitrat versetzt, so entsteht ein in Wasser schwer lslicher Niederschlag,
gebildet durch eine komplexe Verbindung, welche wechselnde Mengen
von Harnstoff, Mercurinitrat und Mercurioxyd enthalt.

Bringt man trockenen Harnstoff in einem Reagensglas zum
Schmelzen und erhitzt vorsichtig weiter, so tritt eine Zersetzung unter
Gasbildung ein; das Gas ist Ammoniak, wahrend der feste Rest unter

/I\TJE[2
(o]0] NH
H
\N< . c{) :
H
Y NH, + >NH
NH, do
CO \NH
\NH, :
2 Mol. Harnstoff Biuret

anderen Verbindungen Biuret und Cyanursiure enthilt. Ersteres
ist in der Losung der Schmelze durch die Reaktion nachzuweisen, die
nach jener Substanz als

Biuretprobe bezeichnet wird: die Loésung wird stark alkalisch
gemacht und mit einigen Tropfen einer sehr verdiinnten Losung von
Kupfersulfat versetzt; der entstehende blaue Niederschlag von Cupri-
hydroxyd 1ést sich beim Umschiitteln der Flissigkeit mit violett-
roter Farbe.

Unter der Einwirkung von untersalpetrig-, unterbrom- oder unter-
chlorsaurem Alkali wird der Harnstoff zu Kohlensiure, Wasser und
Stickstoff, unter Einwirkung mancher Bakterien, wie z. B. des Micro-
coccus ureae in Kohlensédure und Ammoniak zersetzt. Mit konzentrierter
Phosphorsiure erhitzt, wird er in Ammoniumphosphat verwandelt.

Nachweis. a) Zur Identifizierung von Harnstoffkrystallen, die
aus Harn oder aus einer anderen tierischen Fliissigkeit isoliert wurden,
dient die Reaktion nach Schiff: in einer Porzellanschale werden 2 ccm
einer konzentrierten wifBrigen Losung von Furfurol mit 4—5 Tropfen
konzentrierter Salzsiure versetzt und ein Krystallchen der Substanz
hineingeworfen; tritt um dasselbe herum eine gelbe, dann bliuliche,
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violette und endlich eine purpurviolette Farbenreaktion auf, so hatte
es sich um Harnstoff gehandelt.

b) Soll Harnstoff in einer Fliissigkeit von sehr geringer Menge nach-
gewiesen werden, so werden einige Tropfen derselben auf einem Objekt-
triger mit 1 Tropfen Salpetersiure vorsichtig erwirmt und dann bei
Zimmertemperatur eingetrocknet; im Riickstand sind die sechseckigen
Krystalltafeln des salpetersauren Harnstoffes unter dem Mikroskop
leicht zu erkennen.

Quantitative Bestimmung des Harnstoffes. Von den alteren
Methoden ist relativ am verldssigsten

a) ein Verfahren, in welchem die Vorschriften von Mérner und
Sjoquist und von Folin vereinigt sind. Es beruht darauf, daff auf
Zusatz von Barytwasser die meisten stickstoffhaltigen Harnbestand-
teile gefallt werden, wihrend Harnstoff nebst einer geringen Menge
anderer Verbindungen in Losung bleibt. Wird nun das Filtrat mit cinem
Alkohol-Athergemisch extrahiert, so erhilt man einen Auszug, der Harn-
stoff, Kreatinin und Hippursiure enthalt; mit Magnesiumchlorid und
Salzsaure erhitzt, bleiben die beiden letzteren unverindert, wahrend
der Harnstoff in Ammoniumchlorid verwandelt wird. Aus diesem ent-
weicht der Stickstoff bei der Destillation mit Lauge in Form von Ammo-
niak, der aufgefangen und bestimmt wird.

Die Bestimmung wird folgendermaflen ausgefithrt: 5 cem Harn werden
mit gepulvertem Bariumhydroxyd lingere Zeit geschiittelt, dann mit 100 ccm
eines Alkohol-Athergemisches (3 : 1) versetzt, am nachsten Tag filtriert, der
Niederschlag mit Alkohol-Ather gewaschen, das Filtrat samt dem Waschwasser
eingedampft und der Riickstand mit ein wenig Wasser in einen Kolben gespult.
Nun fiigt man 2 cem Salzsiure vom spez. Gew. 1,12 hinzu und dampft am Wasser-
bad ein; der Rest wird mit 2 ccm konzentrierter Salzsaure und 20 g krystal-
linischem Magnesiumchlorid mit RiickfluB8kiihler 2 Stunden gekocht, dann mit
Wasser auf 3/, Liter verdiinnt, mit 10 cem 20°/,iger Natronlauge versetzt und das
entweichende Ammoniak, wie im K jeldalschen Verfahren (S. 202) aufgefangen.

b) Das Pfliigersche Verfahren, welches von mehreren Autoren
modifiziert wurde, basiert auf der Fallbarkeit der meisten stickstoff-
haltigen Harnbestandteile durch Phosphorwolframssure, wahrend Harn-
stoff und ein Teil der Ammoniumsalze im Filtrat verbleiben.

Man siiuert 100 cem Harn mit Salz- oder Schwefelsiiure stark an und fallt
mit einem Uberschul von 10%/yiger Phosphorwolframsiure. In einem gemessenen
Teil des Fitrates wird die Phosphorwolframsiure durch Calciumoxyd gefallt,
das Filtrat 4—5 Stunden mit konzentrierter Phosphorsiure gekocht, wobei der
Harnstoff zersetzt und in Ammoniumphosphat umgewandelt wird. Aus dicsem
wird der Stickstoff durch Destillation mit Lauge in Form von Ammoniak
Freiheit gesetzt und, wie im Kjeldalschen Verfahren (S. 202) aufgefangen.
Da ein Teil der Ammoniumsalze beim Fillen des Harns durch Phosphorwolfram-
siure mit in das Filtrat iibergeht, wird in einem zweiten Teile des Filtrates cine
Ammoniakbestimmung (S. 173) vorgenommen und der so erhaltene Wert von
dem oben erhaltenen in Abzug gebracht.

¢) Mehrere Verfahren (nach Knop-Hiifner, Jolles etc.) haben
die (S. 208) erwihnte Eigenschaft des Harnstoffes zum Prinzip, daB
dieser durch Bromlauge (100 ccm 40°/,ige Natronlauge -+ 25 g Brom)
zersetzt und sein ganzer Stickstoff in Freiheit gesetzt wird; aus dessen
Volumen 1iB8t sich die Menge des vorhanden gewesenen Harnstoffes
berechnen.

Hér i, Physiologische Chemie. 14
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Diese Verfahren haben bei ihrer Einfachheit den Nachteil, daB
auBer dem Harnstoff auch andere stickstoffhaltige Harnbestandteile
teilweise in dhnlicher Weise zersetzt werden.

d) Im Liebigschen Verfahren, dem heute nur mehr ein historisches Inter-
esse zukommt, titriert man den Harn mit einer Lésung von Mercurinitrat, wobei
Harnstoff in Form eines weiBlen Niederschlages gefillt wird (S. 208); als Indi-
cator dient Natriumbicarbcnat, das mit ein wenig Wasser zu einem fliissigen
Brei angeriihrt wird. Im Verlaufe der Titration %ringt man von Zeit zu Zeit
je einen Tropfen Harn und Bicarbonat auf eine Porzellanplatte zusammen: ein
‘UberschuB des zur Titration verwendeten Mercurinitrates wird durch eine gelbe
Farbenreaktion angezeigt. — Ein Hauptmangel dieses Verfahrens ist, dal viele
andere stickstoffhaltige Harnbestandteile sich zum Mercurinitrat ebenso ver-
halten wie der Harnstoff, so daB mit diesem Verfahren eigentlich der Gesamt-
stickstoff bestimmt wird, jedoch einerseits durchaus nicht genau, andererseits
auf einem recht umsténdlichen Wege.

e) Neuestens wurden mit vielversprechendem Erfolg Versuche an-
gestellt, die Menge des Harnstoffs mittels des in den Sojabohnen ent-
haltenen Enzymes, der Urease, quantitativ zu bestimmen. Durch die
Urease wird der Harnstoff quantitativ in kohlensaures Ammonium ver-
wandelt, dieses wird durch kohlensaures Kalium zersetzt, das in Freiheit
gesetzte Ammoniak ausgetrieben, in einer genau abgemessenen Menge
einer stark verdiinnten Schwefelsiure von bekannter Konzentration
aufgefangen und die Menge des Ammoniaks durch Titration der Schwe-
felsdure bestimmt.

Oxalursiiure, C,H,N,O,, ist im Harn in sehr geringen Mengen,
hauptsichlich in Form ihres Ammoniumsalzes enthalten und entsteht
wahrscheinlich im Harn selbst aus Harnstoff und Oxalsdure unter Aus-

H H
_ /
AN g COOH| /N——C0
¢o + | = H0 + €O (‘3001{
NH, COOH NH,
Oxalursiiure

tritt von Wasser. Mit Sauren erhitzt, zerfillt sie in die beiden Kom-
ponenten.

Die Darstellung aus Harn erfolgt, indem eine groBere Menge
durch Tierkohle filtriert und die Kohle, die das oxalursaure Ammonium
zuriickhilt, nachher mit Alkohol extrahiert wird.

Synthetisch wird sie durch Kochen von Parabansiure (S. 24)
mit Ammoniak dargestellt.

Das Ammoniumsalz ist in kaltem Wasser schwer, in warmem
leicht 16slich; durch Calciumsalze wird es aus seinen Losungen nicht
gefillt, wohl aber erfolgt eine Fillung, wenn aus der Oxalursiure durch
Kochen mit Mineralsiure Oxalsiure abgespalten wird.

Kreatin, C,H,N,0, (Eigenschaften S. 251) soll nach manchen
Autoren in normalem Harn tiberhaupt nicht, in nachweisbaren Mengen
bloB im Harn von Frauen nach der Entbindung, ferner in fieberhaften
Erkrankungen, bei Leberkrebs etc., vorkommen.

Kreatinin, Methylguanidin-Essigséure-Anhydrid, C,H,N;0, ist im
24stiindigen Menschenharn bei gemischter Kost in einer Menge von



Chemische Eigenschaften des Harns. 211

etwa 1,8—2.4 g enthalten; bei akuten fieberhaften Erkrankungen wird
mehr, in der Rekonvalescenz, bei Muskelldhmungen weniger entleert.
Beziiglich seines Entstehens gibt es mehrere Moglichkeiten:

a) zunichst wire es vom Kreatin abzuleiten, dessen Anhydrid
es ist;

H H Y
oOH N 0C—N.
co §CNH - HO+ | >CNH
éHz lTT ) _1!\7
CH, CHy
Kreatin Kreatinin

b) dann vom Hydantoin, dem Oxydationsprodukte des Imidazols
(S. 24); auf diese Weise bildet das Kreatinin einen Ubergang von den
stickstoffhaltigen Kohlensiurederivaten zu den Imidazolkérpern (S. 23);

H H H I‘-I
i |

HC—N\ OC—&\ OC—N\ OC—N\

| | )CH . co |, o é_ SONH
HC—N: Hzc—ll\I H,,C——l]\T H, 1‘\7

H CH, CH,
Imidazol Hydantoin Methylhydantoin Kreatinin
¢) endlich nach neueren Autoren aus dem Guanidinkern des Arginins

(S. 78).

Die Art und Weise seiner Bildung im Organismus steht noch dahin;
wahrscheinlich entsteht es aus dem XKreatin, das einerseits in der
Fleischnahrung eingefiihrt, andererseits im Organismus selbst gebildet
wird ; ersterer Anteil wird als exogen, letzterer als end o gen bezeichnet.

Nach manchen Autoren soll das endogene Kreatinin hauptsichlich
wahrend der Muskelkontraktionen gebildet werden; nach anderen jedoch
durch allgemeine Stoffwechselvorginge, die sich im Muskel sowohl wie
in anderen Geweben abspielen und durch gewisse Agenzien, wie Alkohol,
Kolapraparate ete. gesteigert werden.

Neuere Autoren stellen die Bildung des Kreatinin aus dem Kreatin
in Abrede; nach ihnen wird von auBlen eingefiihrtes Kreatin entweder
unveridndert im Harn ausgeschieden, oder aber vollstandig verbrannt,
jedoch niemals in Kreatinin verwandelt.

Eigenschaften. Es ist in kaltem Wasser schwer, in warmem
leichter, in Alkohol schwer 16slich; aus einer heiflen wafirigen Losung
fallt es beim Abkiihlen in wasserfreien Krystallen aus. Mit gewissen
Salzen bildet es krystallisierbare Doppelverbindungen, unter welchen
die mit Zinkchlorid gebildete (C,H,N3O),-ZnCl,, am wichtigsten ist und
in Form von schwer léslichen Rosetten erhalten wird, wenn man eine
konzentriertere, willrige oder alkoholische Lisung von Kreatinin mit
einer Losung von Zinkchlorid versetzt.

Kreatinin reduziert in alkalischer Losung Kupferoxydsalze, doch
wird das entstandene Cuprooxyd in Form einer farblosen Verbindung

14*
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in Losung erhalten. Es werden daher die dem Nachweis des Zuckers
dienenden Reduktionsproben durch anwesendes Kreatinin auf doppelte
Weise gestort: einerseits durch die Reduktionsfihigkeit des Krea-
tinin, andererseits dadurch, daf es die Ausscheidung von Cuprooxyd
hintanhalt.

Bismutsalze werden durch Kreatinin nicht reduziert.

Die Darstellung aus Kreatin erfolgt, indem eine wafirige Losung
desselben mit Schwefelsdure oder Salzsdure angesiuert und erwidrmt
wird, wobei unter Austritt von 1 Molekiill Wasser die Umwandlung erfolgt.

Aus dem Harn kann es auf dem Wege seiner Zinkchlorid- oder
Pikrinsgureverbindung isoliert werden.

a) Der Harn wird mit Kalkmilch alkalisch gemacht, mit einer Losung
von Calciumchlorid gefdllt, filtriert, das Filtrat angesduert und zum Sirup ein-
gedampft, mit ein wenig essigsaurem Natrium versetzt, mit Alkohol extrahiert
und der filtrierte Auszug mit einer Losung von Zinkchlorid gefillt. Nach 2 Tagen
wird der Niederschlag am Filter gesammelt, mit Alkohol gewaschen, in Wasser
suspendiert, durch Kochen mit Bleihydroxyd zerlegt, das Filtrat eingedampft,

der Riickstand mit Alkohol extrahiert und der alkoholische Auszug bis zur be-
ginnenden Krystallisation eingeengt.

b) Man fillt 10 Liter Harn mit 450 ccm einer heiflen, 40°/,igen alkoholischen
Losung von Pikrinsdure, 1i8t eine Stunde stehen, filtriert, wascht den aus Krea-
tininpikrat bestehenden Niederschlag mit einer konzentrierten Losung von Pikrin-
séure, verreibt ihn in einem groBen Mérser wihrend einer Stunde mit der halben
Menge von Kaliumbicarbonat und 370 ccem Wasser; hierdurch wird das Kreatinin-
pikrat zerlegt und das Kreatinin geht mit einem Teile des Kaliumbicarbonates
in Losung. Durch Neutralisation mit Schwefelsdure wird das Bicarbonat in
Kaliumsulfat verwandelt, und dieses durch Zusatz des doppelten Volumen von
Alkohol gefillt, wihrend Kreatinin in Losung bleibt und in der oben beschrie-
benen Weise in die Zinkchloridverbindung iiberfiithrt und weiter behandelt wird.

Der Nachweis erfolgt:

a) Durch die Weylsche Reaktion; der Harn wird mit einigen
Tropfen einer sehr verdiinnten wifrigen Losung von Nitroprussid-
natrium und einigen Tropfen verdinnter Natronlauge versetzt, worauf
eine rubinrote Farbenreaktion auftritt, die aber bald abblaBt. Wird
nun die Flissigkeit mit Essigsiure versetzt und gekocht, so entsteht
zunéchst eine griine, dann eine blaue Farbenreaktion.

Die Rotfarbung kann auch durch Aceton bedingt sein, doch blaBt
in diesem Falle das Rot nicht ab; ja es wird auf Zusatz von Essigséure
noch dunkler (S. 194). Kreatin verhilt sich bei der Weylschen Probe
negativ.

b) Jaffésche Reaktion; der Harn wird mit einigen Tropfen einer
verdiinnten, wiBrigen Losung von Pikrinsiure und einigen Tropfen
Natronlauge versetzt, worauf eine stark rote Farbenreaktion eintritt,
die allméhlich abblaBt. — Kreatin verhilt sich bei dieser Probe negativ;
Aceton und Acetessigsiure schwach positiv.

Zur quantitativen Bestimmung ist das Folinsche colori-
metrische Verfahren am geeignetesten. Es beruht auf dem Prinzip,
daB man eine bestimmte Menge Harn mit der vorgeschriebenen Menge
von Pikrinsdure und Lauge versetzt, worauf die Intensitit der ent-
stehenden (bei der Jafféschen Reaktion beschriebenen) Farbenreaktion
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durch den kolorimetrischen Vergleich des Harns mit einer %-Lﬁsung

von Kaliumbichromat bestimmt wird.

Die Bestimmung wird folgendermafBen ausgefihrt: 10 ccm Harn werden
mit 15 cem einer 1,29/;igen wiBrigen Lésung von Pikrinsgure und 5 cem 109/,
iger Natronlauge versetzt und mit Wasser auf 1/, Liter aufgefiillt; nun wird die
Schichtdicke bestimmt, bei der der Harn dieselbe Farbennuance zeigt wie eine
8 mm dicke Schichte der Kaliumbichromatlosung. Als Basis der Berechnung
dient die Tatsache, daB eine Losung von 10 mg Kratinin in der oben vorgeschrie-
benen Weise mit Lauge und Pikrinsdure behandelt, in einer Schichtdicke von
1 mm dieselbe Farbennuance zeigt, wie die Lésung von Kaliumbichromat
in einer Schichtdicke von 8 mm.

Imidazolkdorper.

Allantoin, C,HN,0,;, liBt sich aus dem Hydantoin (8S. 23) ab-
leiten, welches mit 1 Molekiil Harnstoff Allantoin gibt. Es laft sich

ooy
|
NH, 0C—N 0C OC—Ny
¢ H SCO co
cg ol Nbns xS
g  # ]
H H H
Hydantoin Allantoin

auch als ein Harnstoffderivat auffassen, das aus der Verbindung von
2 Molekiilen Harnstoff und 1 Molekiil Glyoxylsiure unter Austritt von

H H,N H
NH, _ N i |
PR CO OH RN 0C OC—N\
co + + €O = 3H,0 + ! Co
o B CH (OH), Ny B — = 7/
Glyoxylsaure Allantoin

3 Molekiillen Wasser entsteht, demnach als ein Glyoxyldiureid anzu-
sehen ist.

Das Allantoin steht aber auch der Harnsiure nahe, wie dies unter
anderem auch aus dem Vergleich ihrer Strukturformeln hervorgeht.

Allantoin wurde zuallererst in der Allantoisflissigkeit, dann auch
im Harn des Kalbes nachgewiesen; spiter hat man es auch im Harn
der Hunde, Kaninchen und Katzen nachgewiesen; neuestens auch im
Menschenharn, und zwar in einer Menge von 9—10 gm pro 24 Stunden.
In groBer Menge ist es im Harn solcher Hunde enthalten, die man mit
Thymus oder Pankreas fiittert; ferner nach Einfuhr von Harnsiure
und bei Vergiftung mit Phenylhydrazin.

Allantoin krystallisiert in monoklinen Prismen, ist in warmem
Wasser und in Alkohol 16slich ; es kann am einfachsten aus Harnsiure
durch Oxydation mit Bleisuperoxyd dargestellt werden. Bei der
Schiffschen Harnstoffreaktion (S. 208) verhilt es sich positiv; bei der
Murexidprobe (S. 216) negativ; nach lingerem Kochen reduziert es
Kupfersalze.
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Eine quantitative Bestimmung ist erst seit dem von Wie-
chowski jingst mitgeteilten umstindlichen Verfahren méglich.

Dasselbe beruht auf dem Prinzip, daB Harnstoff, Harnsiure und Ammo-
niumsalze des Harnes mit Phosphorwolframsiure, Phosphate mit Bleiacetat,
Chloride mit Silberacetat geféllt werden, und aus dem Filtrate das Allantoin
in Gegenwart von Natriumacetat mit einer 0,5°/,igen Losung von Mercuriacetat
isoliert wird.

Purinkorper.

Harnséure, Acidum uricum, Trioxypurin, C,H,N,O,, entsteht aus
dem Purin (8. 27) durch Substitution von 3 Atomen Wasserstoff durch
je eine Hydroxylgruppe, und zwar entweder nach Figur I oder II der
nachstehenden Zeichnung.

" 1
Y o
| |
OHC C—N oC C—N\
| || . pCOH L) Lo
N—C—N HN—C—II\I
H
Harnsdure (I) Harnsaure (IT)

Im Falle IT tritt nur das Sauerstoffatom der Hydroxylgruppe an
Stelle des zu substituierenden Wasserstoffes, wahrend das Wasserstoff-
atom der Hydroxylgruppe an eine néichste Stelle riickt, wo eine Valenz
durch Umwandlung einer doppelten Bindung in eine einfache frei ge-
worden ist. Die Harnsdure kommt demnach in zwei tautomeren Modi-
fikationen vor; die in Figur IT veranschaulichte ist offenbar die hiufigere.

Eigenschaften. Die Harnsiure krystallisiert in mikroskopischen,
dem rhombischen System angehorenden Krystallen, welche wetzstein-,
tonnen-, hantelférmig und, wenn sie aus dem Harn ausgeschieden
werden, immer gelbgefarbt sind. Sie ist in der 40 000fachen Menge
Wasser loslich (in Anwesenheit von etwas Schwefelsiaure noch schwerer),
leichter in Laugen, organischen Basen (z. B. Piperazin); leicht in
Glycerin; sehr leicht in konzentrierter Schwefelsdure. Aus letzterer
scheidet sie sich durch Verdiinnen mit Wasser unverindert aus, wird
aber durch Erhitzen der schwefelsauren Lésung vollkommen zu Kohlen-
dioxyd, Wasser und Ammoniak verbrannt.

Der Ersatz durch Metalle kann im Harnséuremolekil an einem
oder an zwei Wasserstoffatomen erfolgen; dementsprechend unter-
scheidet man saure und normale Urate; in wéBriger Losung sind blo
die sauren Urate bestédndig.

Die Loslichkeit der Kalium-, Natrium- und Ammoniumsalze be-
trigt ca. 1 : 700 resp. 1300 resp. 3300; in warmem Wasser sind diese
Salze viel leichter 16slich; aus erkaltendem Harn scheiden sie sich oft
in groBen Mengen aus (S. 235).

Aus ihren Losungen werden die harnsauren Salze durch Phosphor-
wolframsédure, ferner durch ammoniakalische Silberlésung gefillt;
werden sie in alkalischer Losung mit ein wenig Kupfersulfat erhitzt,
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so entsteht ein weifler, aus harnsaurem Kupfer bestehender Nieder-
schlag; beim Erhitzen mit viel Kupfersulfat wird dieses reduziert und
es kann zu einer Ausscheidung von Cuprooxyd kommen.

Bismutsalze werden durch die Harnséiure nicht reduziert.

Mit oxydierenden Mitteln behandelt, verwandelt sich die Harn-
gdure in Verbindungen, die aus dem Harnstoff teilweise blo8 abgeleitet,
teilweise aber auch tatsichlich dargestellt werden kénnen; dieser Um-
stand zeugt von dem engen Zusammenhang zwischen den beiden wich-
tigsten stickstoffhaltigen Harnbestandteilen: dem Harnstoff und der
Harnsaure.

So wird Harnsdure in alkalischer Losung mit Kaliumpermanganat
oder mit Bleisuperoxyd behandelt, in Allantoin (S. 213) verwandelt,
welches seinerseits als eine Verbindung von je 1 Molekiil Harnstoff und
Hydantoin (auch ein Harnstoffderivat) angesehen werden kann.

Wirkt konzentrierte Salpetersiure in der Kilte auf Harnséure ein,
so wird sie zu Harnstoff und Alloxan (Mesoxalylharnstoff) zerlegt,

HN\—CO }‘I HlT—CO _NH,
oC E—N\CO HO 40 o¢ €O + Co

+ =
b — jrl/ T -0 NH,

Harnsdure Alloxan

welch letzterer aus Harnstoff und Mesoxalsidure dargestellt werden
kann (S. 26).

Durch verdiinnte Salpetersiure entsteht aus der Harnsiure zu-
nachst Alloxan; dann verbinden sich je 2 Molekiile Alloxan, in denen

0, o
o¢ ¢ N¢ o

N 2
HN—CO 0C—NH

Alloxanthin

je 1 Atom Sauerstoff durch eine Hydroxylgruppe ersetzt ist, zu Allo-
xanthin.

Behandelt man Alloxanthin mit stirkerer Salpetersidure, so ent-
steht Alloxan und ein Teil des Alloxan wird weiter in Uramil (S. 26)

HN—CO OC—NH HN—CO OC—NH
0(‘: (I}/H + 0('3 co oé c'/H cI c'o+Ho
= 2
|| \NH, L] CNN=—"_ | |
HN—CO OC—NH HN—CO OC—NH
Uramil Alloxan Murexid

verwandelt; je ein Molekill Alloxan und Uramil verbinden sich zu

Purpursdure (Murexid), dessen Ammoniumsalz in der Murexidprobe
(S. 216) figuriert.

Entstehen der Harnséure im tierischen Organismus S. 272.
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Die Darstellung der Harnséure erfolgt:

a) Auf dem Wege der Synthese, indem Harnstoff mit Glykokoll
geschmolzen wird.

b) Aus Harn; eine groBlere Menge wird mit Salzsdure stark an-
gesiuert (25 ccm einer 259 igen Salzsiure pro 1 Liter Harn) und nach
zwei Tagen der am Boden des GefiBles befindliche Niederschlag am
Filter gesammelt, in verdiinnter Lauge gel6st, die Losung durch Kochen
mit Tierkohle entfirbt und mit Salzsdure stark angesduert, worauf
die Harnsdure krystallinisch ausfallt.

¢) Am bequemsten aus Schlangenexkrementen, die zum groflen
Teil aus Harnsdure bestehen. Die Exkremente werden mit Lauge ge-
kocht, die Losung wird heil filtriert, durch Einleiten von Kohlensiure
gefillt und der Niederschlag von saurem harnsaurem Natrium durch
Salzsiure zersetzt.

Im Menschenharn iibersteigt die Menge der Harnsdure weitaus die
Menge der iibrigen Purinkérper; im Harn der fleischfressenden Sauge-
tiere kann sie vollstindig fehlen; dagegen scheiden Vogel und be-
schuppte Amphibien den grofiten Teil des Stickstoffes in Form
von Harnsiure aus; dieselbe kommt auch in den Exkrementen der
Insekten vor.

Der erwachsene gesunde Mensch scheidet bei gemischter Kost tag-
lich ca. 0,5—1,0 g Harnséure aus; in Krankheiten, die mit einem reich-
lichen Zerfall von Zellen resp. Zellkernen einhergehen — wobei purin-
haltige Nucleoproteide in groBerer Menge abgebaut werden — nimmt
die Harnsiureausscheidung zu, so bei Leukdmikern, ferner zur Zeit der
Resorption eines pneumonischen Exsudates ete.

Das Verhalten der Harnsiure in der Gicht (Arthritis uratica) ist
seit langer Zeit strittig gewesen ; aus neuesten Untersuchungen geht mit
grofler Wahrscheinlichkeit hervor, daB es sich hierbei nicht um eine
gesteigerte Produktion, sondern um eine verlangsamte Ausscheidung
von Harnsiure handelt, die eben aus diesem Grunde sich in einzelnen
Organen und Geweben anhiuft.

Nachweis. Die Notwendigkeit des Nachweises der Harnsiure
ergibt sich entweder bei der Untersuchung von festen Substanzen
(Bodensatz des Harns, Konkremente, Ablagerung in den Geweben), die
ohne weiteres gepriift werden konnen; oder aber bei der Untersuchung
von verschiedenen Koérperfliissigkeiten oder von Harn. Diese werden
erst mit Salzsiure stark angesiuert, stchen gelassen und erst an dem
gich bildenden Bodensatz fithrt man, ebenso wie an obigen festen
Korpern, folgende Reaktionen aus:

a) Murexidprobe; ein Brockelchen der Substanz wird in einer
Porzellanschale mit einigen Tropfen Salpetersiure vorsichtig erwirmt
und dann am Wasserbad eingedampft; der rotlich gefarbte Riickstand,
das sog. Murexid (S. 215), farbt sich mit Ammoniak purpurrot,
indem hierbei purpursaures Ammonium entsteht. Wird der Ein-
dampfungsriickstand nicht mit Ammoniak, sondern mit Natronlauge

benetzt, so entsteht eine blaurote Farbenreaktion, die beim Erwidrmen
oder Eintrocknen verschwindet.
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b) Denigessche Probe. Ein Partikelchen der Substanz wird mit
verdiinnter Salpetersdure solange erwarmt, bis ein Aufbrausen erfolgt;
nun wird die Salpetersiure am Wasserbad vertrieben, die verbleibende
dicke Fliissigkeit abgekiihlt, mit 2—3 Tropfen konzentrierter Schwefel-
sdure und einigen Tropfen kauflichen Benzols (das tiophenhaltig ist)
versetzt, worauf — wenn Harnsiure vorhanden war — eine Blau-
farbung eintritt.

Zur quantitativen Bestimmung dienen mehrere Verfahren:

a) Das Verfahren von Salkowski-Ludwig, welches auf dem
Prinzip beruht, dafl Purinbasen und Harnsdure aus ihren Lésungen in
Gegenwart von Magnesiumsalzen mit ammoniakalischer Silberlosung
in Form von Silbermagnesiumverbindungen abgeschieden werden.
Zersetzt man diese durch Schwefelwasserstoff, so werden die Purin-
basen und Harnsidure in Freiheit gesetzt; und siuert man die Losung
mit Salzsdure an, so fallt die Harnséure aus, wihrend die tibrigen Purin-
korper in Losung bleiben.

Man verfihrt folgendermaBen:

Je 20 ccm Magnesiamischung und ammoniakalischer Silberlosung werden
zusammengegossen und solange mit Ammoniak versetzt, bis der entstandene
Niederschlag von Silberchlorid eben wieder in Losung geht.

(Die Magnesiamischung wird bereitet, indem man 100 g krystallisiertes
Magnesiumchlorid und 200 g Ammoniumchlorid in Wasser 16st, mit Ammoniak
stark alkalisch macht und die Losung mit Wasser auf 1 Liter auffiillt.

Die ammoniakalische Silberlosung wird bereitet, indem man 20 g Silber-
nitrat in Wasser lost, solange Ammoniak zufiihrt, bis der anfangs entstehende
Niederschlag sich wieder lost und dann mit Wasser auf 1 Liter auffiillt.)

Die obige Silber-Magnesiumlosung wird zu 200 ccm Harn hinzugefiigt,
der Niederschlag nach 11/, Stunden am Filter gesammelt, mit schwach ammonia-
kalischem Wasser gewaschen, in einen Kolben gespiilt, mit Salzsdure schwach
angesiuert, mit Schwefelwasserstoff gesittigt, wahrend einiger Minuten gekocht
und vom Silbersulfidniederschlag abfiltriert.

(Damit das Silbersulfid sich vollkommen abscheide, ist es zweckmiBig,
vorher einige Kubikzentimeter einer 19/yigen Lésung von Kupfersulfat hinzu-
zufiigen, da durch den Niederschlag von Kupfersulfid auch das Silbersulfid voll-
kommen mitgerissen wird.)

Das Filtrat wird in der Wirme auf einige Kubikzentimeter eingeengt,
mit einigen Tropfen Salzsaure angesduert, die ausgeschiedene Harnsiure am
nichsten Tage am Filter gesammelt, getrocknet und gewogen.

Man kann in der solcherart isolierten Harnsiure auch eine Stickstoff-
bestimmung nach Kjeldahl vornehmen.

b) Das Hopkinssche Verfahren in der Modifikation, welche von
Wérner herrithrt; die Harnsidure wird in Form von harnsaurem Am-
monium aus dem Harn isoliert.

Nach Wérner werden 150 ccm Harn auf 40—50° C erwirmt und
darin 30 g Ammoniumchlorid gel6st; der Niederschlag von Ammonium-
urat wird nach 1 Stunde am Filter gesammelt und mit einer 10/,igen
Losung von Ammoniumsulfat chlorfrei gewaschen, dann behufs Ent-
fernung des Ammoniumsulfates mit 1—2°/jiger Natronlauge solange
erwirmt, bis keine Ammoniakdimpfe mehr entweichen; zum SchluB
wird an dem so gereinigten Niederschlag eine Stickstoffbestimmung
nach Kjeldahl vorgenommen.

¢) Das Folin-Shaffersche Verfahren beruht ebenfalls auf der
Isolierung der Harnsiure in Form von harnsaurem Ammonium. Es
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werden 300 ccm Harn zunichst mit 75 cem einer Losung gefiallt, welche
50°/, Ammoniumsulfat, 0,5°/, Uranacetat und 0,6°/, Essigsaure enthalt.
Durch diese Lésung werden manche derzeit noch unbekannte stickstoff-
haltige Verbindungen aus dem Harn entfernt, die spater, nach Hinzufiigen
des Ammoniak gleichzeitig mit der Harnsiure ausfallen wiirden. (Der
Zusatz von Uranacetat hat blo den Zweck, daB ein sich gut zusammen-
ballender Niederschlag von phosphorsaurem Uranyloxyd entstehe;
dieses reilt namlich den kolloidartigen Niederschlag der erwiahnten
unbekannten Substanzen, die das Filtrieren des Harns sehr erschweren
wiirden, mit sich.) Der Harn wird 5 Minuten nach erfolgter Fillung
filtriert und 125 ccm des Filtrates mit 5 cem konzentriertem Ammoniak
versetzt, wodurch die Harnsiure in Form von harnsaurem Ammonium
gefallt wird. Der Niederschlag wird am nichsten Tag am Filter ge-
sammelt, mit einer 10°/,igen Losung von Ammoniumsulfat gewaschen,
mit ca. 100 ccm Wasser in ein Becherglas gespiilt und mit 15 ccm kon-
zentrierter Schwefelsiure versetzt. Der grofte Teil des Niederschlages
geht hierbei in Losung, und die Fliissigkeit wird noch warm mit einer
;—O-L('jsung von Kaliumpermanganat titriert, von der 1 ccm 3,75 mg
Harnsdure entspricht. Da das Ammoniumurat in Wasser nicht ganz
unléslich ist, werden zu obigem Endergebnis pro je 100 ccm Harn
noch 3 mg Harnsdure als Korrektion hinzuaddiert.

Purinbasen (S. 27). Im Harn kommen folgende Purinbasen vor:
Hypoxanthin, Xanthin, 1-Methyl-Xanthin, Heteroxanthin, Paraxanthin,
Adenin, Epiguanin, Guanin.

In 10 000 Liter normalem Menschenharn wurden pro 1 Liter Harn
gefunden :

Hypoxanthin. . . 0,008 g t Paraxanthin . . 0,015 ¢
Xanthin. . . . . 0,010 ,, Adenin. . . . . 0,004 ,,
1-Methylxanthin . 0,031 ,, Epiguanin . . . 0,003 ,,
Heteroxanthin . . 0,022 ,,

Es sind daher 1-Methylxanthin, Heteroxanthin und Paraxanthin
mit den relativ groften Mengen vertreten.

Die Gesamtmenge der Purinbasen ist schwankend, betrigt aber
im Menschen- wie im Rinderharn ungefihr den zehnten bis achten Teil
— im Pferdeharn, umgekehrt, das 7—8fache der Harnsiure.

Ein Teil der Purinbasen ist, ebenso wie bei der Harnsiaure, endo-
genen Ursprunges und von der Nahrungszufuhr unabhingig; ein
anderer Teil ist exogenen Ursprunges und stammt hauptsichlich
von dem eingefithrten Theobromin, Theophyllin und Coffein (S. 28) her.

Die Purinbasen sind in Wasser und Alkohol schwer 16slich; mit
Sauren bilden sie krystallisierbare Verbindungen; aus ihren L&ésungen
werden sie durch Phosphorwolframssure gefallt.

Nachweis. a) Bei der Murexidprobe verhalten sie sich folgender-
maflen: dampft man Xanthin, Guanin, Methylxanthin oder Epiguanin
mit Salpetersdure ein, so bleibt ein citronengelber Riickstand, der sich
in Natron-oder Kalilauge mit orangegelber Farbe 16st und nach dem Ein-
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dampfen der Lauge erst violettrot, dann blau wird. (Die blaue Farbe
verschwindet beim Eindampfen, wenn keine Purinbasen, sondern Harn-
siure vorhanden war.)

b) Wird wie in der Murexidprobe vorgegangen, jedoch nach Weidel
anstatt der Salpetersdure Chlorwasser verwendet, so geben Xanthin,
Methylxanthin, Heteroxanthin, Paraxanthin und Epiguanin eine Rot-
farbung, die iibrigen nicht.

Fir die quantitative Bestimmung der einzelnen Purinbasen
sind umstidndliche Verfahren ausgearbeitet worden. Um die Gesamt-
menge zu bestimmen, ist es am einfachsten, in einem Teil des Harns
samtliche Purinkérper nach dem Salkowski-Ludwigschen Verfahren
(S. 217) in Form ihrer Silber-Magnesiumsalze zu fillen und im Nieder-
schlag eine Stickstoffbestimmung auszufithren ; in einem anderen Teile
jedoch nach demselben Verfahren die Harnsdure zu isolieren und auch
hier den Stickstoff zu bestimmen. Der Unterschied zwischen diesen
beiden Werten gibt den Purinbasenstickstoff an.

Indol und Derivate.
Der Tryptophankern des Eiweilles erleidet durch die Féulnis-
prozesse im Darm verschiedene Veridnderungen:

a) Diese bestehen in einer Absprengung der Aminogruppe, even-
tuell auch einer Verkiirzung der Fettsiureseitenkette. So entstehen

: :
C
7\ AN
HC/ h}————ﬁ)—CHg—CHNH,COOH HC/ ﬁ—ﬁ"CHchzCOOH
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No \n/ No
H H H H
Indolessigsdure Indolcarbonsdure

Indolpropionsiure, Indolessigsiure und Indolcarbonsidure. (Die erst-
genannte Siure wurde friher filschlich als Skatolessigsiure, die
zweitgenannte als Skatolcarbonsiure aufgefaB3t.)

Indolessigsiure., Sie wird durch starke Salzsiure und einige
Tropfen einer Losung von Natriumnitrit in eine rosenrote Verbindung
verwandelt, die nach manchen Autoren mit dem Urorosein (S. 227)
genannten Farbstoff des Harnes identisch ist; nach anderen Autoren
ist auch der als Skatolrot bezeichnete Farbstoff ein Derivat der
Indolessigsiure.
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b) Die Umwandlung des Tryptophankernes kann noch weiter fort-
schreiten, wodurch es zu einer Absprengung der ganzen Fettsiure-
seitenkette kommt, die Indolkomponente aber sich, nach Analogie des
Phenol und p-Kresol (S. 199) mit Schwefelsdure oder Glucuronsaure
zu gepaarten Sauren, Indoxylschwefelsiure und Indoxylglucuronsiure
verbindet und in Form der betreffenden Alkalisalze im Harn erscheint.

Indoxylschwefelsaures Kalium ist eine krystallisierbare Verbindung,
die im Wasser leicht 16slich ist und mit verdiinnter Salzsiure erhitzt
in die Komponenten: Schwefelsiure und Indoxyl zerfallt. Findet
diese Spaltung in Gegenwart oxydierender Mittel, z. B. von Eisenchlorid
statt, so wird das Indoxyl in Indigoblau (S. 30) verwandelt. Unter
gewissen Umstinden, namentlich wenn man die Spaltung mittels
Schwefelsdure vornimmt, entsteht neben blauem auch roter Farbstoff,
das sog. Indigorot, Indirubin, und zwar so, daf das Indigoblau zu
Isatin weiter oxydiert wird und dieses sich mit Indoxyl zu Indirubin
verbindet. Die beiden einander somit sehr nahestehenden Farbstoffe
sind leicht zu unterscheiden, indem das Indirubin in Ather loslich ist,
Indigoblau aber nicht, oder wenigstens viel schwerer.

Auf Grund ihrer Oxydierbarkeit zu Indigoblau wurden die indoxyl-
schwefelsauren Salze mit dem Namen Harnindican (indigobildende
Substanz des Harns) belegt, da die in manchen Pflanzen (Indigofera-
arten) vorkommenden Glucoside, die sich in Indigoblau verwandeln
lassen, schon seit ldngster Zeit mit dem Sammelnamen Indican
benannt wurden.

Indoxylschwefelsaure Salze sind in jedem normalen Menschenharn
in einer Menge von 10—20 mg pro 24 Stunden enthalten (im Pferdeharn
wesentlich mehr); zuweilen werden sie schon, wenn man den Harn
einfach stehen 14Bt, gespalten, wobei Indigoblau in mikroskopischen
Krystallen ausfallt.

Thre Menge wird gesteigert nach Einfuhr tryptophanhaltiger Pro-
teine, sowie infolge der durch Stauung gesteigerten Faulnisvorgange
bei Verengung des Diinndarmes; ferner bei profuser Eiterbildung,
Gangrin; hingegen verringert nach der Einfuhr von Darmantisepticis
und nach Milchfiitterung. — Auch das von auflen eingefithrte Indol
wird im Harne in Form von indoxylschwefelsauren Salzen ausgeschieden.

Der Nachweis beruht auf der Spaltbarkeit der Doppelverbindung
und der Oxydation der Indolkomponente zu Indigo.

a) Jaffésche Probe. 10 cem des Harnes werden mit demselben
Volumen Salzsiure, dann mit einigen Kubikzentimetern Chloroform
und tropfenweise mit einer Losung von Calciumhypochlorid (Chlor-
kalk) versetzt und dann geschiittelt; das Indigoblau wird vom Chloro-
form mit blauer Farbe gelost. Ein Nachteil dieser Probe ist, dafl der
Harn beim Schiitteln mit dem Chloroform eine Emulsion bildet, in
welcher die Blaufirbung leicht iibersehen werden kann; ferner daf}
durch einen geringen Uberschu3 des Chlorkalks das blaue Indigo weiter
zu einer farblosen Verbindung weiter oxydiert wird.

b) Die Obermayersche Probe weist diesen Nachteil nicht auf,
da man den Harn (10 ccm) zunéchst mit einer 20%/igen Losung von
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neutralem Bleiacetat fillt, wodurch der grofite Teil auch derjenigen
Substanzen entfernt wird, welche die Emulgierung des Chloroform
veranlassen. — Das Filtrat wird mit dem gleichen Volumen rauchender
Salzsiure versetzt, die 2—4 g Eisenchlorid im Liter gelost enthilt;
es wird eine Weile stehen gelassen und nun fiigt man einige Kubik-
zentimeter Chloroform hinzu, schiittelt um und 148t 1-—2 Minuten
stehen. Das mehrminder blaugefirbte Chloroform sammelt sich voll-
standig klar am Boden des Reagensglases.

Zur quantitativen Bestimmung der gepaarten Indoxyl-
verbindungen stehen uns keine genauen Verfahren zur Verfiigung; die
gebrauchlichen Methoden beruhen auf der Spaltung der Doppelver-
bindung und Oxydation der Indoxylkomponente zu Indigoblau. Dieses
wird entweder auf colorimetrischem Wege, oder nach erfolgter Iso-
lierung und Reinigung durch Titration mit einer Kaliumpermanganat-
Losung bestimmt.

Chinolinderivate.

Kynurensiure, y-Oxy-8-chinolincarbonsiure, C;,H,NO;. Diese Ver-
bindung ist ein Derivat des Chinolins, das man sich aus je 1 Molekiil
Benzol und Pyridin entstanden denkt.

H OH
NN
HC C C—COOH

Lo
HC C CH

No \n/
H

Kynurensiure.

Die Kynurensiure ist krystallisierbar; in kaltem Wasser unlos-
lich ; 16st sich in heiBem Alkohol; ihre Alkalisalze sind auch in Wasser
1oslich. Sie kommt als regelmiBiger Bestandteil im Hundeharn vor
und entsteht im Organismus des Hundes durch Umwandlung des
Tryptophankernes der Proteine. Im Kaninchenharn erscheint sie nur,
wenn dem Tier Tryptophan per os einverleibt wird.

Der Nachweis erfolgt an der aus dem Harn isolierten Substanz;
100 cecm Harn werden mit konzentrierter Salzsiure wahrend einiger
Tage stehen gelassen und die ausfallende Substanz mit Salzsdure und
chlorsaurem Kalium am Wasserbad eingedampft. War Kynurensiure
vorhanden, so erhilt man einen rotgefirbten Riickstand, der mit
Ammoniak befeuchtet, nach einigen Minuten eine schéne griine Farbung
annimmt.

G. Proteine und deren hohere Derivate.

Einfache Eiweilkorper.
1. Serumalbumin und Serumglobulin.

Die gesunde Niere ist fiir Eiwei3 nur in sehr geringem Grade durch-
lassig, so daB dasselbe im normalen Harn nur mittels eigener Ver-
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fahren — jedoch immer — nachzuweisen ist, und zwar in einer Kon-
zentration von ca. 0,002—0,008%/,.

Unter gewissen, meist pathologischen Verhéltnissen kann der Harn
mehr, auch mittels der gewohnlichen Eiweiireaktion nachweisbares
EiweiB enthalten; dieser Zustand wird als Albuminurie bezeichnet,
und zwar unterscheidet man

a) die Albuminuria vera, welche auf der gesteigerten Durch-
lagsigkeit der Niere beruht und bei der priméren Nierenentziindung,
bei verschiedenen Vergiftungen (mit Alkohol, Phosphor, Kohlenoxyd)
vorkommt; ferner auf sekundirem Wege bei Harnstauung (Ureter-
konkremente, Druck des graviden Uterus auf den Ureter) und Zirku-
lationsstorungen entsteht.

Das Verhiltnis zwischen dem aus dem Blute in den Harn iiber-
gehenden Serumalbumin und Serumglobulin ist ein recht schwankendes
und weist keinerlei GesetzmaBigkeit auf, die etwa diagnostisch verwert-
bar wire; bei akuter Nierenentziindung soll allerdings in der Regel
mehr Globulin als Albumin im Harn enthalten sein.

Die Menge von Serum-Albumin -+ -Globulin pflegt 0,5—1,0°/, nicht
zu ibersteigen; ausnahmsweise kann sie aber bis 8%/, betragen.

Von den beschriebenen Fillen der Albuminuria vera sind die der
akzidentellen Albuminurie wohl zu unterscheiden, die durch den
Mangel anderer, auf eine Erkrankung der Nieren hinweisender Er-
scheinung, wie Nierenepithelien, Zylinder (S. 233, 234) gekennzeichnet
sind und die eben aus diesem Grunde von manchen Autoren als physio-
logische, von anderen als an der Grenze zwischen physiologischer und
pathologischer Albuminurie stehend, aufgefa3t werden. Hierher gehort
die Ausscheidung von Eiweil, die nach einer starken Muskelaktion,
nach kalten Biadern, bei starker psychischer Erregung beobachtet wird ;
ferner auch die sog. jugendliche Albuminurie. Hierher gehort ferner
die sog. cyclische Albuminurie, die nur zu gewissen Tagesstunden,
z. B. jeden Morgen, zu beobachten ist, und endlich die sog. ortho-
statische oder orthotische Albuminurie, die nur bei aufrechter
Stellung des Betreffenden besteht und vollstindig fehlt, solange er
ruhig liegt.

b) Als Albuminuria spuria werden diejenigen Formen be-
zeichnet, wo die Durchlissigkeit der Nieren fiir Eiweil nicht gesteigert
ist und dieses dem Harn nur durch Blut, Eiter, Sperma etc. beige-
mischt wird.

Nachweis von Serumalbumin und Serumglobulin.

Es ist selbstverstindlich, daB die (S. 91) angegebenen Farbenreak-
tionen zu dem Nachweis von Eiweil in dem an und fir sich schon ge-
fiarbten Harn nicht verwendet werden konnen, sondern blof} die Préacipi-
tationsproben. Da es sich im Harn oft um recht geringe Mengen von
Eiweil handelt — und dies sind eben die kritischesten Falle — die auch
mit sehr empfindlichen Reagenzien keinen Niederschlag, sondern blo8
eine Tritbung geben, muB es als Grundregel gelten, da man die Prufung
auf Eiweil bloB an filtriertem, klarem Harn vornimmt, und zwar am
besten so, daB gleiche Mengen desselben in zwei gleich weite Reagens-
glaser gefiilllt werden, in einem der Reagensgliser die Reaktion aus-
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gefithrt und dann durch den Vergleich beider konstatiert wird, ob eine
Tritbung entstanden ist oder nicht. (Bacteriumreicher Harn kann oft
auch durch wiederholtes Filtrieren nicht klar erhalten werden.)

Als weitere Regel gilt, daBB immer zumindest zwei oder
drei der nachstehend angefiithrten Proben ausgefithrt werden
miissen, um die Anwesenheit oder Abwesenheit von Eiweill
konstatieren zu kdnnen:

a) Kochprobe: Man priift zunéchst die Reaktion des Harns mit
Lackmuspapier; ist der Harn nicht ausgesprochen sauer, so wird er
mit einigen Tropfen verdiinnter Essigsiure vorsichtig angesauert, dann
erhitzt und wihrend einiger Minuten im Sieden erhalten. Das Ent-
stehen einer Triibung oder eines Niederschlages allein beweist noch
nicht die Anwesenheit von EiweiB, denn es kénnte dies auch von aus-
fallenden Phosphaten bedingt sein. In letzterem Falle wird der Harn
auf Zusatz von 10—15 Tropfen Salpetersiure sofort klar; hingegen
bleibt die Tritbung unverindert, wenn es sich um Eiweill gehandelt hat.

Tritbt sich der Harn bereits bei der Ansduerung mit Essigsiure
(S. 224), so wird er zunichst mit Wasser auf das Dreifache verdiinnt,
mit Essigsiure vorsichtig angesiuert, durch Zentrifugieren oder 12-
stindiges Sedimentieren vom Niederschlag befreit und die klare Fliissig-
keit gekocht.

b) Hellersche Probe: 5 ccm Harn werden mittels einer Pipette
mit 1—2 cem konzentrierter Salpetersiure unterschichtet; war Eiweifl
vorhanden, so scheidet sich dasselbe in Form einer scharf begrenzten
weiBlen Schichte (oft filschlich als Ring bezeichnet) an der Trennungs-
fliiche beider Fliissigkeiten aus. An derselben Stelle findet zuweilen
auch eine Fillung von salpetersaurem Harnstoff statt, die jedoch als
solche leicht daran zu erkennen ist, daB sie aus kleinsten Krystallen
besteht. Einige Millimeter oberhalb der Grenzfliche zwischen Salpeter-
saure und Harn kann auch eine Ausscheidung von Harnsiure statt-
finden; sie ist als solche daran zu erkennen, da8 bei Wiederholung der
Probe an dem zwei- oder dreifach verdiinnten Harn die Fallung aus-
bleibt.

¢) Essigsiure-Ferrocyankaliumprobe: 5 ccm Harn werden
mit Essigsiure stark angesiuert und mit 10—15 Tropfen einer 10/,
igen Losung von Ferrocyankalium versetzt; in eiweiBhaltigem Harn
entsteht hierbei eine Triitbung oder ein Niederschlag, die sich beim Er-
wirmen nicht 16sen. Wird der Harn bereits bei der Anséuerung triibe,
go verfahrt man wie bei sub a).

d) Sulfosalicylsiureprobe: 5 ccm Harn werden mit 10—I15
Tropfen einer 20°/yigen Losung von Sulfosalicylsiure versetzt; im eiweill-
haltigen Harn entsteht eine Tritbung oder ein Niederschlag, die sich
beim Erwirmen nicht losen.

e) Spieglersche Probe: Vom Spieglerschen Reagens (4°/, Mer-
curichlorid, 2°/, Weinsiure und 10/, Glycerin enthaltend) werden 1 bis
2 cem unter 5 cem Harn geschichtet ; war Eiweill vorhanden, so scheidet
sich dasselbe an der Grenzfliche beider Fliissigkeiten in Form einer
weiBen Schichte aus. Diese Probe ist so empfindlich, daB sie bereits
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in solchem Harn, dessen Eiweifigehalt an der Grenze zwischen dem
physiologischen und pathologischen steht (S. 222), positiv ausfallen
kann.

Quantitative Bestimmung.

Serumalbumin und Serumglobulin werden entweder zusammen
oder aber getrennt bestimmt:

a) Gleichzeitige quantitative Bestimmung von Serum -
albumin und Serumglobulin.

a) Man verdiinnt 50—100 cecm Harn so weit, daf3 der Eiweiligehalt
0,2—0,3%, nicht iibersteige, fiigt '/,, Volumen einer konzentrierten
Kochsalzlésung hinzu, siuert mit verdiinnter Essigsiure schwach an,
erwirmt, 148t die Fliissigkeit wihrend einiger Minuten sieden oder
lingere Zeit am kochenden Warmbad stehen. Nun filtriert man durch
ein bei 110° C getrocknetes und genau gewogenes Filter, wascht den
Niederschlag erst mit Wasser, dann mit Alkohol und Ather und wagt.

B) Fur praktische Zwecke geniigt die anniherungsweise Bestim-
mung nach Esbach. Das Esbachsche Albuminimeter (ein dick-
wandiges Reagensrohr) wird bis zum Zeichen ,,U* mit Harn, dann bis
zum Zeichen ,, R mit dem Esbachschen Reagens gefiillt, welches 19/,
Pikrinsiure und 29/, Citronensiure enthalt, worauf sich in Anwesenheit
von Eiwei ein flockiger Niederschlag bildet. Nun wird die Fliissigkeit
durch mehrmaliges Umdrehen des Reagensglases (geschiittelt darf nicht
werden!) durcheinander gemischt, durch einen Gummistopfen ver-
schlossen und fiir 24 Stunden beiseite gestellt. Nach Ablauf dieser
Zeit wird der Skalenstrich abgelesen, den die Kuppe des am Boden zu-
sammengeballten Niederschlages erreicht; die angebrachten Ziffern be-
deuten 1/,, Prozente. Hatte das spezifische Gewicht des Harns mehr als
1,008 betragen, muB er vorher mit destilliertem Wasser auf das Doppelte,
Dreifache etc. verdiinnt werden.

b) Quantitative Bestimmung von Serumglobulin.

100 ccm Harn werden mit Ammoniak genau neutralisiert, filtriert
und ein bestimmter Teil des Filtrates mit dem gleichen Volumen einer
konzentrierten Losung von Ammoniumsulfat gefillt. Der Niederschlag
wird auf einem vorher genau gewogenen Filter gesammelt, mit einer
halbgesittigter Losung von Ammoniumsu'fat gewaschen, eine halbe
Stunde lang bei 110° C getrocknet, nach dem Trocknen sulfatfrei ge-
waschen, getrocknet und gewogen.

¢) Quantitative Bestimmung des Serumalbumin.

Das Filtrat nach der Fallung des Serumglobulins wird angesiuert,
wodurch das Serumalbumin gefillt und wie oben behandelt wird.

2. Phosphorglobuline.

Es kommt hiufig vor, daB ein sonst normaler Harn beim schwachen
Ansiuern mit Essigsiure (das manchen Eiweiproben vorangeht) sich
triibt; diese Tritbung wurde frither Nucleoalbuminen zugeschrieben.
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Heute wissen wir, daB8 Nucleoalbumine, richtiger Phosphorglobuline,
im Harn nicht vorkommen und jene Triibung von den EiweiBspuren
herriithrt, die auch im normalen Harn enthalten sind. Eiwei wird
nimlich nicht nur durch die (S. 90) erwihnten Reagenzien, sondern bei
saurer Reaktion auch durch die im normalen Harn in wechselnden
Mengen vorkommende Nucleinséure, Chondroitinschwefelsiure etc. ge-
fallt. Es ist demnach klar, daB, wenn der Eiweilgehalt des Harns die
Norm um ein Geringes — jedoch noch immer innerhalb der Breite der
physiologischen Albuminurie — iiberschreitet und der Harn auch mehr
Nucleinsauren etc. enthilt, es zur Fallung des Eiweiles durch die er-
wahnten Harnbestandteile kommen mufl, sobald der Harn ange-
siuert wird.

3. Bence-Jonessches Eiweil3.

In Fillen von Osteomalazie und von Knochenmarksarkomen wird
im Harn zuweilen eine Art von Eiweil3 entleert, das nach seinem ersten
Beobachter als Bence-Jonessches bezeichnet wird. Dasselbe gibt
simtliche EiweiBlreaktionen und unterscheidet sich von anderen EiweiB-
arten bloB bei der Kochprobe dadurch, daf wihrend des Erhitzens
(bis 60—70° C) wohl eine Koagulation erfolgt, der Niederschlag jedoch
beim weiteren Erwirmen wieder verschwindet und nach dem Erkalten
neuerdings erscheint.

Anfangs meinte man, es mit einer Albumose zu tun zu haben;
spater wurde nachgewiesen, daf es sich um ein natives Eiwei8l handelt,
das nach erfolgter Fallung bei weiterem Erhitzen durch Harnstoff
und Ammoniumsalze wieder in Losung gebracht wird. Wird nimlich
die Koagulation in der wifirigen Losung des rein dargestellten Bence-
Jonesschen EiweiBles, also in Abwesenheit der genannten Verbin-
dungen vorgenommen, so ist diese Féallung irreversibel, so wie die jeder
anderen EiweiBart.

Glykoproteide.

Ein der Gruppe der Glykoproteide angehérender mucinartiger
Kérper, das sog. Harnmucoid, ist ein regelméfiger Harnbestandteil
und scheidet sich beim Stehen des Harns in Form der Nubecula
(S. 164) aus.

Das Harnmucoid wird dargestellt, indem man den vom zu-
sammengeballten Mucoid triitben Harn filtriert, das am Filter ge-
sammelte Mucoid in verdinntem Ammoniak 16st, die Losung durch
Einleiten von Kohlensidure fillt, filtriert, das Filtrat mit Essigséure
ansiuert und das Mucoid hierdurch zum Abscheiden bringt.

Nachweis. Das laut Obigem isolierte Harnmucoid gibt simt-
liche Farbenreaktionen des Eiweif3; durch Kochen mit Mineralsiure
wird d-Glucose abgespalten, daher nimmt die Losung reduzierende
Eigenschaften an.

Albumosen.

In gewissen Krankheiten, wie z. B. bei Darmleiden, zur Zeit der
Resorption groBerer Exsudate (Pneumonie), bei profuser Eiterung ete.,

Hari, Physiologische Chemie. 15
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konnen EiweiBumwandlungsprodukte im Harn ausgeschieden werden,
die nach der alteren Nomenklatur als Peptone (S. 96) bezeichnet wur-
den, von welchen jedoch heute sicher nachgewiesen ist, daBl es Albu-
mosen sind. Anstatt Peptonurie, wie dieser Zustand frither genannt
wurde, soll es demnach richtiger Albumosurie heiflen, um so eher
da, wie sich herausgestellt hat, Peptone kaum je im Harn vorkommen.

Nachweis. Die Albumosen verhalten sich in den (S. 223) er-
wihnten Reaktionen, die dem Nachweis von Eiweil im Harn dienen,
folgendermaflen:

a) da sie nicht hitzekoagulabel sind, fallt die Kochprobe negativ aus;

b) Albumosen werden durch Salpetersdure, ferner durch Essig-
sdureferrocyankalium und durch Sulfosalicylsiure sowie Eiweif3 ge-
fallt, mit dem Unterschiede jedoch, daB3 das Préizipitat beim Erwidrmen
des Harnes verschwindet und beim Abkiihlen wieder erscheint. Sollen
in einem Harn neben EiweiB8 auch Albumosen nachgewiesen werden,
so wird das Eiweifl durch Kochen entfernt und die im Filtrat ver-
bliebenen Albumosen durch Sattigung mit Ammoniumsulfat gefillt,
sodann der Niederschlag in Wasser gelost und in der Losung die charak-
teristischen Reaktionen vorgenommen.

Proteinsiuren und Uroferrinsiure.

Die Proteinsduren (Oxyproteinsiure, Alloxyproteinsiure, Antoxy-
proteinsdure) sowie auch die Uroferrinsédure sind schwefelhaltige Deri-
vate der Proteine, die aber noch nicht sicher rein dargestellt werden
konnten. Ein groBer Teil des sog. neutralen oder nichtoxydierten
Schwefels (S. 179) sowie 3—5°/, des Stickstoffes im Harn ist in Form
der genannten Verbindungen enthalten. Sie geben blo8 einen Teil der
Farbenreaktionen des EiweiB.

H. Farbstoffe,
Harnfarbstoffe.

Im Harn kommen unter normalen sowohl, wie auch unter patho-
logischen Umstédnden teils vorgebildete fertige Farbstoffe vor, teils
solche an und fiir sich farblose Verbindungen, die beim Stehen an Licht
und Luft, sowie unter der Einwirkung gewisser Reagenzien in Farb-
stoffe verwandelt werden.

Zur ersteren Gruppe gehéren: im normalen Harn Urochrom,
sehr oft auch Uroerythin, selten Himatoporphyrin; unter patho-
logischen Umsténden Gallenfarbstoffe, Hiamoglobin und deren Um-
wandlungsprodukte ; zur zweiten Gruppe gehéren Urobilin, Indigo,
Melanine ete.

Das Urochrom ist zweifellos derjenige Farbstoff, dem der Harn
seine gelbe Farbe verdankt; jedoch kann es, so wie es gegenwirtig
dargestellt wird, nach Ansicht der meisten Autoren nicht als eine
einheitliche Verbindung angesehen werden. Es stellt ein amorphes,
gelbes Pulver dar, welches in Wasser und Alkohol leicht 16slich ist, und
aus seiner wiflrigen Losung durch Ammoniumsulfat nicht gefallt wird.
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Seine Lésung gibt mit Zinkchlorid und Ammoniak versetzt keine
Fluorescenz. Das Spektrum einer Urochromldsung sowohl als auch des
normalen Harns weist keine charakteristische Absorptionsstreifen auf,
sondern blo8 eine ausgebreitete Verdunkelung am blauen Ende.

Darstellung. a) Harn wird mit Ammoniumsulfat gesittigt und mit
Alkohol versetzt, worauf das Urochrom in die alkoholische Schichte iibergeht;
diese wird abgegossen, mit Wasser verdiinnt, durch Séttigung mit Ammonium-
sulfat von anderen, etwa vorhandenen Farbstoffen befreit und die filtrierte Losung
vorsichtig eingedampft.

b) Man 148t das Urochrom durch tierische Kohle adsorbieren und entzieht
es nachher der Kohle.

Uroerythrin ist meistens auch im normalen Harn enthalten;
in groBeren Mengen nach reichlichem Weingenuf3, bei Leberkrank-
heiten, Pneumonie etc. Es ist ein amorphes, rosenrotes Pulver, das in
Wasser, besonders aber in Amylalkohol und Essigither mit roter Farbe,
16slich ist, die jedoch am Sonnenlicht rasch abblaBt. Mit konzentrierter
Schwefelsiure gibt Uroerythrin eine intensiv carminrote Farbenreaktion.
Durch die aus erkaltendem Harn ausfallenden Urate wird es mit-
gerissen; so entsteht die Farbe des Sedimentum lateritium (S. 235).

Zur Darstellung eignet sich am besten das Sedimentum lateritium
des Harns; man 16st dasselbe in warmem Wasser und extrahiert den
Farbstoff mit Amylalkohol.

Urorosein. Nach alteren Autoren entsteht es durch Einwirkung
von Siuren auf eine im Harn vorkommende farblose Verbindung,
welche nach neueren Autoren nichts anderes ist als die (S. 219) er-
wihnte Indolessigsiure. In amylalkoholischer Losung ist das Uro-
rosein durch einen charakteristischen Absorptionsstreifen in Griin ge-
kennzeichnet.

Die Darstellung erfolgt aus Harn, der mit Schwefelsiure oder
Salzsdure angesiuert und mit Amylalkohol ausgeschiittelt wird.

Skatelrot soll nach &lteren Autoren ein durch Einwirkung von
Sauren entstandenes Umwandlungsprodukt der angeblich im Harn vor-
kommenden Skatoxylschwefelsdure sein; nach anderen Autoren soll

Skatoxylschwefelsiure,

es von der Indolessigsiure (S. 219) abstammen; endlich wird auch an-
genommen, daBl es mit Indirubin identisch ist.

Melanine. Bei Melanosarkomatosis konnen braune bis schwarze
Farbstoffe, oder aber deren farblose Vorstufen in den Harn iibergehen;
letztere werden sofort in den dunklen Farbstoff verwandelt, wenn man
den Harn mit einem oxydierenden Reagens, z. B. mit Eisenchlorid
Bromwasser etc. versetzt.

15*
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Urobilin ist in jedem normalen Harn enthalten, jedoch nicht als
fertiger Farbstoff, sondern in Form seiner farblosen Vorstufe, des sog
Urobilinogen. Unter pathologischen Umstéinden konnen beide neben-
einander vorkommen, Urobilinogen oft in erheblich groBerer Menge
als Urobilin.

Das Urobilinogen konnte bisher noch nicht in Substanz erhalten
werden, blo§ in Form seiner farblosen Losung, die am Sonnenlicht
oder durch Einwirkung oxydierender Substanzen (wie Hydrogenhyper-
oxyd, alkoholische Jodlésung) in kurzer Zeit in Urobilin verwandelt
wird. Umgekehrt wird Urobilin wihrend der ammoniakalischen Gérung
des Harns zu Urobilinogen reduziert.

Der Nachweis des Urobilinogens erfolgt mit einer 2°/,igen Losung
von p-Dimethylaminobenzaldehyd in 25°/,iger Salzssure, indem 10 ccm
Harn mit 1 ccm des Reagens versetzt werden. Ist Urobilinogen vor-
handen, so entsteht eine rosenrote bis rote Farbung, wahrend Urobilin
diese Reaktion nicht gibt. Die geringen Mengen von Urobilinogen, die
im normalen Harn enthalten sind, lassen sich durch obige Reaktion
ebenfalls nicht nachweisen.

Urobilin stellt ein amorphes braunes, rotes oder rotlich-braunes
Pulver dar, das in Wasser schwer, in Alkohol und Chloroform gut l16slich
ist. Das Spektrum seiner Losungen ist durch charakteristische Ab-
sorptionsstreifen gekennzeichnet, die jedoch verschieden sind, je nach-
dem die Losung alkalisch oder sauer ist. — Es ist aus seiner wiBrigen
Losung, daber auch aus dem Harn durch S#ttigung mit Ammonium-
sulfat fillbar. Seine alkoholische Losung ist gelbbraun, schwach griin-
lich fluorescierend. Wird sie mit einer Losung von Zinkchlorid und
einigen Tropfen Ammoniak versetzt, so farbt sich die Fliissigkeit schon
rot und zeigt eine starke griine Fluorescenz. '

Auf Zusatz von Quecksilbersalzen (Mercurichlorid etc.) farben sich
Urobilinlésungen rosenrot.

Die Muttersubstanz des Urobilin ist Bilirubin, das mit der Galle in
den Darm gelangt und dort unter der Einwirkung von Bakterien in
eine dem Urobilin recht nahestehende Verbindung, in das sog. Sterko-
bilin verwandelt wird; dieses wird aus dem Darm resorbiert, gelangt
in das Blut und wird dort in das Urobilinogen resp. in Urobilin ver-
wandelt.

Auf den nahen Zusammenhang zwischen Urobilin und Bilirubin
weist

a) der Umstand hin, daf Bilirubin oder Biliverdin, mit Natrium-
amalgam reduziert, in Hydrobilirubin verwandelt wird, welches dem
Urobilin sehr #hnlich, jedoch mit ihm nicht identisch ist wunter
anderem auch wesentlich mehr Stickstoff enthslt (was allerdings
von neueren Autoren bezweifelt wird) und auch dem Sterkobilin sehr
nahe steht;

b) die Tatsache, daB beide aus dem Hamoglobin abzuleiten sind;
denn Bilirubin wird aus dem Hamoglobin im Organismus stindig ge-
bildet, Urobilin aber kann aus einem Umwandlungsprodukt des Hamo-
globins, aus dem Hématin dargestellt werden; endlich
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c) gibt es auch klinische Momente, die in diesem Sinne zu deuten
sind; so verschwindet das Urobilin aus dem Harne, wenn der Abflu8
der Galle (daher auch des Bilirubins) gegen den Darm gestért ist;
desgleichen auch, wenn durch Anwendung von Abfithrmitteln eine
rasche Entleerung des Darminhaltes erfolgt; ferner enthilt der Harn
der Neugeborenen kein Urobilin, weil in ihrem Kot mangels an Darm-
bakterien die Umwandlung des Bilirubin nicht vor sich gehen kann.

Im normalen Harn ist Urobilin in Form von Urobilinogen in einer
Tagesmenge von etwa 0,02—0,08 g enthalten; unter pathologischen
Umstinden kann seine Menge 1—2 g iiberschreiten ; so z. B. bei inneren
Blutungen, wo rote Blutkorperchen in grofler Anzahl im Organismus
selbst zugrunde gehen, oder unter der Einwirkung von Blutgiften,
ferner in akuten infektiosen Erkrankungen, bei gesteigerter Eiweil3-
fiulnis im Darm, bei Leberkrankheiten ete.

Nachweis. Ein gréBerer Urobilingehalt des Harns ist bereits an
dessen eigentiimlicher, braunroter Farbe zu erkennen; in diesem Falle
kénnen nachfolgende Reaktionen am Harn selbst ausgefithrt werden:

a) Man prift den mit Schwefelsdure angesiuerten Harn spektro-
skopisch und sucht nach den charakteristischen Absorptionsstreifen
einer sauren Urobilinlésung;

b) 10—15 ccm des Harns werden mit einigen Tropfen einer 10%/,-
igen Losung von Zinkchlorid, dann mit soviel Ammoniak versetzt,
bis der sich zunichst bildende Niederschlag wieder verschwindet; bei
Anwesenheit von Urobilin ist eine griine Fluorescenz wahrzunehmen;

¢) Huppertsche Probe (S. 232): bei Anwesenheit von Urobilin
erscheint der iiber dem Niederschlag stehende Alkohol rosenrot gefirbt.

Ist der Urobilingehalt des Harns gering, so wird folgendermafBien
verfahren:

a) 50 ccm des Harns werden mit einigen Tropfen Salzsiure ange-
siuert und mit 25 ccem Amylalkohol ausgeschiittelt; nun wird der Amyl-
alkohol entweder spektroskopisch untersucht, oder aber mit einigen
Tropfen einer 19/jigen ammoniakalischen Lésung von Chlorzink ver-
setzt und auf griine Fluorescenz gepriift;

b) 100 ccm des Harns werden mit einigen Tropfen Salzsiure an-
gesduert, mit 20 ccm Chloroform ausgeschiittelt und 2 cem des Chloro-
forms mit 2 cem einer 10°/,igen alkoholischen Lésung von Zinkacetat
iiberschichtet. Bei Anwesenheit von Urobilin entsteht an der Grenze
beider Fliissigkeiten eine griine Farbenreaktion; vermischt man dann
Alkohol und Chloroform, so wird die Fliissigkeit rosenrot und zeigt
griine Fluorescenz.

Darstellung und quantitativer Nachweis:

a) Ein alteres Verfahren beruht darauf, daB das Urobilin aus dem
Harn ausgesalzen und in ein Gemisch von Chloroform und Ather auf-
genommen wird.

Der Hamn wird mit Ammoniumchlorid gesittigt, filtriert, das Filtrat
mit Schwefelsiure angesiuert und mit einem Chloroform-Athergemisch (1 :2)
ausgeschiittelt. Nun wird die Chloroform-Atherschichte von der walrigen ge-
schieden und mit einer groBeren Menge Wasser geschiittelt; das Urobilin wird
vom Wasser aufgenommen, aus der wiBrigen Losung mit Ammoniumsulfat
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ausgesalzen und durch Schiitteln mit Chloroforméther in Losung gebracht; aus
dieser Losung wird es durch Schiitteln mit ammoniakhaltigem Wasser wieder in
wiiBrige Losung gebracht, wie oben gefillt, in Alkohol gelost, der Alkohol ver-
trieben, getrocknet und gewogen.

b) ZweckmiBiger ist es, das Urobilin durch Reduktion in Uro-
bilinogen zu iiberfithren und in dieser Form zu wigen.

Der Harn wird mit einer Losung von Ammoniumcarbonat bis zur alka-
lischen Reaktion versetzt und wihrend 24 Stunden in einem Thermostaten bei
37—40° C stehen gelassen. Infolge der hierdurch eingeleiteten ammoniakalischen
Gérung des Harns wird das Urobilin zu Urobilinogen reduziert. Nun wird der
Harn mit einer Losung von Weinsédure angesiuert, mit Ather extrahiert, die in
den Ather mitaufgenommenen anderen Farbstoffe durch Petroleumither gefillt,
das Filtrat mit ein wenig Wasser gewaschen und bei Zimmertemperatur am
Sonnenlicht eingedampft, wobei das Urobilinogen wieder zu Urobilin oxydiert
wird. Der Riickstand wird in 38° warmem Wasser gelost, aus der wéBrigen Losung
durch Sittigen mit Ammoniumsulfat gefillt, am Filter gesammelt, in Alkohol
gelost, die filtrierte alkoholische Losung im Vakuum bei Zimmertemperatur ein-
gedampft und der Riickstand gewogen.

¢) Es wurden auch colorimetrische und spektrophotometrische Ver-
fahren ausgearbeitet.

Indigobildende Substanzen (8. 220).

Blutfarbstoffe.

Hiimoglobin. Es kann in zweierlei Form in den Harn gelangen:

a) in roten Blutkérperchen eingeschlossen, die sich in den Nieren,
in den Nierenbecken, in der Harnblase dem Harn beimischen: ein Zu-
stand, der als Hamaturie bezeichnet wird. LaBt man den Harn
wiahrend langerer Zeit stehen, so kann das Hamoglobin in Lésung gehen,
derart, daB im Sedimente des Harns nur mehr die Stromata der roten
Blutkérperchen zu sehen sind;

b) oder aber es kann der Austritt des Hamoglobins bereits innerhalb
der Blutbahn erfolgen, Haimoglobindmie (8. 119), so daB das Hamo-
globin bereits in gelostem Zustand gleichzeitig mit den brigen Harn-
bestandteilen ausgeschieden wird: Hamoglobinurie. In beiden
Fallen kommt es leicht zu einer Umwandlung des Hémoglobin in Met-
héimoglobin; himoglobinhaltiger Harn ist heller oder dunkler rot; met-
hiimoglobinhaltiger zeigt einen braunschwarzen Farbenton.

Nachweis. a) Hellersche Probe: Der Harn wird stark alkalisch
gemacht und gekocht, wobei ein Niederschlag von Phosphaten ent-
steht, der durch mitgerissenen, mehr-minder veridnderten Blutfarbstoff
rot gefirbt ist. Doch kann ein roter Niederschlag auch nach Einfuhr
von Senna-, Rheumpréparaten ete. entstehen.

b) Guajacprobe: 5 com des Harns werden mit einigen Tropfen
einer frisch bereiteten alkoholischen Losung von Guajac-Harz und
20 Tropfen verharztem Terpentin geschiittelt, wobei in Anwesenheit
von Blutfarbstoff rasche Bliuung eintritt. Es wird namlich ein Be-
standteil des Guajac-Harzes, die sog. Guajaconsiure durch den locker
gebundenen Sauerstoff des verharzten Terpentins, welches die Rolle
einer organischen Peroxydase spielt, in eine blaugefirbte Verbindung
tberfithrt, wobei Hamoglobin als Katalysator wirkt, der den sonst
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recht langsam verlaufenden ProzeB beschleunigt. — Das Terpentin
a8t sich auch durch eine 3°/;ige Losung von Hydrogenhyperoxyd er-
setzen. — Aufler dem Blutfarbstoff geben auch Eiter, Rhodanide,
sapetrige Saure, Jodide etc. diese Reaktion ; daher ist es zweckmiBiger,
die Guajacprobe in dem &therischen Auszug des mit einigen Kubik-
zentimetern konzentrierter Essigsiure versetzten Harnes auszufiithren.

c) Anstatt der Guajaclosung kann man auch einen alkoholischen
Auszug von Barbadosaloé verwenden; im himoglobinhaltigen Harn
entsteht eine rote Farbenreaktion. Auch diese Probe fillt bei An-
wesenheit der sub b) genannten Korper positiv aus.

d) Benzidinprobe: 10—15 ccm des Harns werden mit einigen
Kubikzentimetern Eisessig versetzt und mit Ather ausgeschiittelt. So-
dann werden 2—3 ccm einer gesittigten Losung von Benzidin in Eis-
essig angefertigt, diese mit dem gleichen Volumen einer 3°/,igen Losung
von Wasserstoffsuperoxyd vermengt und nun 1—2 ccm des dtherischen
Harnextraktes hinzugefiigt. — Hatte der Harn Blutfarbstoff enthalten,
so entsteht eine ausgesprochen griine bis griinblaue Farbenreaktion.

Wird das Benzidingemisch mit dem nativen Harn selbst versetzt,
tritt positive Reaktion auch bei Anwesenheit der sub b) genannten
Stoffe und Abwesenheit von Blutfarbstoff auf.

e) Spektroskopische Untersuchung: Ist der Harn triibe, so wird
er mit einigen Tropfen einer 10°/jigen Losung von Natriumcarbonat
versetzt, die Fliissigkeit filtriert und erst das Filtrat spektroskopisch ge-
priift; doch darf man sich nicht etwa mit der Auffindung der Absorp-
tionsstreifen des H&amoglobin oder des Methimoglobins begniigen;
vorsichtshalber muf8 durch entsprechende Zusitze (S. 124 und 125)
auch die Umwandlung in reduziertes Himoglobin, sowie in Kohlenoxyd-
hamoglobin vorgenommen und miissen die betreffenden Absorptions-
streifen aufgefunden werden.

f) Der Harn wird alkalisch gemacht, mit einigen Tropfen einer
frisch bereiteten Losung von Gerbsdure und mit Essigséiure angesiuert;
der Niederschlag, welcher das Hamoglobin enthilt, wird getrocknet
und nach Teichmann (S. 128) geprift.

g) Sehr wichtig ist das Auffinden von roten Blutkérperchen resp.
der Stromata durch die mikroskopische Untersuchung des Harn-
sedimentes (S. 233); auf diese Weise kann noch Blut nachgewiesen
werden, welches sowohl der spektroskopischen als auch der chemischen
Priifung entgangen ist.

Himatoporphyrin (ausfiihrlicher S. 130) ist nach manchen Autoren
in jedem normalen Harn, wenn auch in sehr geringen Mengen, enthalten;
in etwas gréBeren Mengen im Kaninchenharn; reichlich im Menschen-
harn bei Sulfonal-, manchmal auch bei Trionalvergiftung; ferner in
manchen Leberkrankheiten, in der Addisonschen Krankheit etc. —
Zum Nachweis wird der Harn mit Amylalkohol oder Kohlenstoff-
tetrachlorid ete. extrahiert und der Auszug spektroskopisch gepriift.

Bilirubin (ausfiihrlich S. 153).

Bilirubin ist nach Ansicht mancher Autoren in sehr geringen
Mengen auch im normalen Menschenharn enthalten ; in gréBeren Mengen
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bei Gallenstauung, bei gewissen Vergiftungen, welche die Leberfunktion
schidigen, in Infektionskrankheiten, bei Lebererkrankungen.

Nachweis. a) Gmelinsche Probe: Einige Kubikzentimeter Harn
werden mit konzentrierter Salpetersiure unterschichtet, der man ein
wenig salpetrige Saure (solche ist in der rauchenden Salpetersiure ent-
halten) zugesetzt hat. Bei Anwesenheit von Bilirubin sind, von der
Grenze beider Fliissigkeiten ausgehend, farbige Schichten in folgender
Reihenfolge zu beobachten: griin, blau, violett, rot und gelbrot; von
diesen Farben sind blo8 die griine und die violette Verfarbung fir Bili-
rubin charakteristisch und beruhen, wie auch in den nachfolgenden
Proben auf der Oxydation desselben zu Biliverdin. — Gegenwart von
EiweiB stort nicht; ja, von der durch Salpeterséure bedingten EiweiB-
fallung heben sich die genannten Farben noch besser ab.

b) Fleischlsche Probe: Einige Kubikzentimeter des Harns werden
mit dem gleichen Volumen einer konzentrierten Losung von Natrium-
nitrat versetzt und mit konzentrierter Schwefelsiure unterschichtet.
Die Empfindlichkeit der Probe, die im iibrigen wie die sub a) verlauft,
beruht auf der Wirkung der Salpetersiure in statu nascendi.

¢) Rosenbachsche Probe: 40—50 ccm Harn werden durch ein
kleines Filter gegossen, welches viel Bilirubin durch Adsorption fest-
balt; wird nun auf das noch feuchte Filter mittels eines Glasstabes
ein Tropfen Salpetersdure gebracht, welche salpetrige Siure enthalt,
so entstehen farbige Ringe in der sub a) genannten Reihenfolge.

d) Huppertsche Probe: Man macht 10—15 ccm Harn mit einigen
Tropfen einer Losung von kohlensaurem Natrium alkalisch, fallt mit
einer Losung von Calciumchlorid, oder aber ohne vorangehende Alkali-
sierung mit Kalkmilch, sammelt den Niederschlag am Filter, fullt
ihn noch feucht mittels eines Spatels in ein Reagensglas, suspendiert ihn
durch Schiitteln in 10—15 ccm Alkohol, sduert mit einigen Tropfen
konzentrierter Schwefelsiure an und erhitzt vorsichtig. Bei Anwesen-
heit von Bilirubin erscheint die klare, iiber dem Niederschlag stehende
alkoholische Schichte smaragdgrin gefarbt.

¢) Hammarstensche Probe: 1 Vol. 25/ iger Salpetersiure wird mit
19 Vol." 25/ iger Schwefelsiure vermischt; von diesem Gemisch wird 1 Vol.
mit dem vierfachen Vol. Alkohol versetzt und dann einige Tropfen des Harns
hinzugefiigt. War im Harn Bilirubin, so entsteht eine griine Farbenreaktion.

f) Sehr empfindlich ist die Reaktion nach Obermayer und Popper.
75 g Kochsalz, 12 g Jodkalium und 3,5 ccm einer 10/;igen alkoholischen Jod-
l6sung werden in 125 ccm 95%/,igem Alkohol plus 625 cem Wasser gelost. Unter-
schichtet man den Harn mit einigen Kubikzentimeter des Reagens, so entsteht

in Anwesenheit von Bilirubin an der Grenze beiden Flissigkeiten eine Griin-
farbung.

IT1. Das Harnsediment.

AuBer den gelosten Bestandteilen kommen im Harn auch ungeloste
vor, welche entweder frei schweben und eine mehr-minder starke
Tritbung des Harns verursachen, oder zu Boden fallen und das sog.
Harnsediment darstellen.

Dieses besteht teils aus zelligen Elementen verschiedenen Ur-
sprunges, dem sog. organisierten Sediment, teils aus organischen
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oder anorganischen Harnbestandteilen, die sich unter ganz bestimmten
Bedingungen aus dem Harn amorph oder krystallinisch abscheiden,
dem sog. unorganisierten Sediment.

Die im Harn frei schwebenden Elemente werden durch lingeres
Stehenlassen (Sedimentieren) oder weit bequemer durch Zentrifugieren
vom Harn getrennt und der Untersuchung zugefiihrt.

A. Organisiertes Sediment.

Rote Blutkorperchen.

Die roten Blutkérperchen kommen im Harn bald einzeln, bald haufen-
weise vor; sie erscheinen bald unverindert, bald in der bekannten Stechapfel-
form, oder aber ausgelaugt in Form der sog. Blutschatten. Sie entstammen
der Niere, dem Nierenbecken, der Harnblase etc.; bei Frauen auch dem
Menstrualblut.

Handelt es sich nicht blo8 um den Durchtritt einzelner roter Blutkorper-
chen, sondern um die ErgieBung kleinerer oder gréferer Blutmengen in die Harn-
wege, 50 mischt sich selbstverstandlich auch Blutplasma dem Harn bei, in welchem
dann EiweiB nachzuweisen ist.

Weile Blutkorperchen.

Im Sediment eines normalen Harns sind in jedem Sehfeld mehrere (2—7)
weiBe Blutkorperchen sichtbar; wesentlich mehr bei verschiedenen Formen der
Nierenentziindung, und in sehr groBer Menge bei katarrhalischen und eitrigen
Entziindungen des uropoetischen Systems.

In letzterem Falle fallt auch die sog. Eiterprobe positiv aus: man ver-
setzt 5 ccm des Harns mit 1—2 cecm Lauge, schiittelt um, wodurch kleine Luft-
blasen erzeugt werden, die in der viskosen Fliissigkeit entweder nur langsam
oder iberhaupt nicht emporsteigen. Wird diese Probe in einem Harn angestellt,
der keinen Eiter enthilt, so steigen die Luftblasen rasch an die Oberflache.

Im Filtrat eines eiterhaltigen Harns 1iBt sich Eiweil in geringen Mengen
nachweisen.

Epithelien.

In jedem, auch normalem Harnsediment sind Epithelien in wechselnder
Anzahl nachzuweisen, und zwar gro8e, rundliche oder polygonale Plattenepithelien,
welche den oberflichlichsten Schichten der Schleimhaut der Harnblase, der
Urethra, und bei Frauen der Vagina entstammen; ferner kleinere Epithelien,
welche dem Niercnbecken oder den tieferen Schichten des Blasenepithels an-
gehoren. Hingegen kommen in normalem Harn Nierenepithelien
kaum je vor. Unter pathologischen Umstiinden kann sich das Bild wesentlich
verdndern:

a) Bei Blasenkatarrh oder Urethritis findet eine reichliche Desquamation
von groferen (oberflichlichen) und kleineren (tiefen) Epithelien statt; ein heftiger
Blasenkatarrh ist in der Regel auch mit Eiterbildung und einer ammoniakalischen
Géirung des Harns verbunden, der dann ausgesprochen alkalisch reagiert.

b) Bei Erkrankungen des Nierenbeckens werden die fiir die Nierenbecken-
schleimhaut charakteristischen geschwiinzten, birn- oder spindelférmigen Epi-
thelien angetroffen; die Zahl der weilen Blutkorperchen kann eine ansehnliche
sein, und unter ihnen iiberwiegen die kleinen, einkernigen, sog. Lymphozyten.
Gleichzeitig bleibt der Harn ausgesprochen sauer. Treffen diese Erscheinungen
alle zusammen, so ist die Diagnose der Nierenbeckenentziindung (Pyelitis) sehr
nahe gelegt.

¢) Am wichtigsten sind die Nierenepithelien, das heift, kleinere Epithel-
zellen mit gekérntem, oft von Fetttropfchen durchsetztem Protoplasma und mit
einem groBen Kern. Ihr Vorkommen bildet einen wichtigen Behelf in der Dia-
gnose einer Nierenentziindung; doch sind sie oft schwer von den ziemlich &hn-
lichen Epithelien zu unterscheiden, die z. B. aus den tieferen Schichten der
Schleimhaut der ménnlichen Urethra herriihren und auch im normalen Harn
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vorkommen kénnen. Am leichtesten sind die Nierenepithelien als solche zu er-
kennen, wenn mehrere derselben noch im urspriinglichen Verband zusammen-
héingen, oder aber, wenn sie der Oberfliche der sog. Zylinder (s. unten) anhaften.
In zweifelhaften Fillen kann der Eiweiligehalt des Harns dariiber entscheiden,
ob es sich um Nierenepithelien handelt oder nicht, denn im eiweiBfreien Harn
kommen sie kaum je vor.

Spermatozoen

sind an der charakteristischen Form, zuweilen auch an den charakteristischen
Bewegungen, welche sie auch im Harn oft lange Zeit beibehalten, leicht zu er-
kennen. Ist dem Harn eine groBere Menge von Sperma beigemischt, so ist auch
Eiweil nachzuweisen.

Prostatakérperchen

sind an der charakteristischen konzentrischen Schichtung sowie an der Blau-
oder Violcttfirbung mit einer Losung von Jod-Jodkalium zu erkennen.

Bakterien
konnen sich dem Harn in der Nicre sclbst, im Nierenbecken, lings der iibrigen
Harnwege, oder aber erst nach der Entleerung beimischen. Am wichtigsten
unter ihnen ist der Tuberkelbacillus, der Gonococcus und der Bacillus coli.

Nierenzylinder.

Die Zylinder entstehen nach Ansicht mancher Autoren aus umgewandelten
Nierenepithelien; nach anderen Autoren sollen sie Exsudationsprodukte dar-
stellen; sie bestehen aus einem fibrinihnlichen EiweiBkorper, welche jedoch
chemisch nicht niher bekannt ist. — In einem alkalisch reagierendem oder mit
Essigsidure angesiuertem Harn losen sie sich rasch auf. Wir unterscheiden ver-
schiedene Formen:

a) Hyaline Zylinder, vollkommen farblose, durchsichtige Gebilde von
wechselndem Lingen- und Dickendurchmesser; sie sind in geringer Zahl auch
im normalen Harn enthalten; reichlicher bei Nierenentziindungen.

b) Fein- oder grobgranulierte Zylinder, die in der Regel kiirzer
und dicker sind als die hyalinen. Im normalen Harn kommen sie nie vor und sind
fiir die Nierenentziindung charakteristisch. Sowohl die hyalinen als auch die
granulierten Zylinder sind oft von einzelnen oder mehreren zusammenhingenden
Nierenepithelien bedeckt.

¢) Wachszylinder sind scharf konturiert, dicker als die hyalinen und
granulierten; mit einer Lisung von Jod-Jodkalium geben sie rotbraune bis violette
Amyloidreaktion (S. 100).

d) Endlich gibt es Zylinder, deren Oberfliche mit Uraten, Krystallen von
oxalsaurem Calcium oder Bakterien bedeckt, und solche, die aus Nierenepithe-
lien, roten oder weiBen Blutkorperchen zusammengeballt sind.

Zylindroide.

Hiufig werden Zylindern #hnliche Gaebilde angetroffen, die aus Mucin
bestehen und sich im Gegensatz zu den Zylindern in Essigsiure und in alkalisch
reagierendem Harn nicht lésen; sie sind in der Regel linger und schmiler als die
echten Zylinder und an einer Lingsstreifung kenntlich.

B. Nicht organisiertes Sediment.
1. Im sauren Harn.

Harnsiure. Durch die Einwirkung von Alkaliphosphat auf harn-
saure Salze entsteht freie Harnsiure, die sich zuweilen in kleinen,
dem rhombischen System angehorenden sechseckigen Krystallen aus-
scheidet, ofter jedoch in Krystallen von der charakteristischen Wetz-
stein-, Tonnen-, Hantelform etc., die immer mehr oder minder stark
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gelb gefarbt erscheinen. Sie sind unléslich in Siuren und loslich in
Natron- oder Kalilauge. Charakteristisch ist die Murexidprobe (S. 216).

Harnsaures Kalium und Natrium scheidet sich beim Abkiithlen des
Harns in amorphen Kérnchen, seltener in krystallinischen Nadeln ab
und bildet das ziegelrote Sedimentum lateritium, welches durch Er-
wirmen des Harns, sowie durch Zusatz von Lauge leicht und voll-
kommen in Losung geht; der Niederschlag 16st sich auch in Mineral-
sduren, jedoch erfolgt nachtriglich eine Ausscheidung von Harnsiure.
Der Nachweis erfolgt durch die Murexidprobe (S. 216).

Oxalsaures Caleium bildet kleinere und groflere Oktaeder, die, im
mikroskopischen Praparat von der Spitze aus gesehen, sehr oft die be-
kannte Briefkuvertform aufweisen, zuweilen auch Krystallen von
phosphorsaurem Ammoniummagnesium sehr dhnlich sind (s. unten).
Zum Unterschied von diesen 16st sich das oxalsaure Calcium wohl in
Salzsgure, jedoch nicht in Essigsiure. — Es kommt sowohl in saurem
als in neutralem und alkalischem Harn vor.

Cystin bildet kleine sechseckige Krystalle, die bald an Harnssure,
bald an Calciumphosphat erinnern. Von jener unterscheiden sie sich
durch Lésbarkeit in Salzsiure; von diesem durch Unloslichkeit in
Essigsidure. Cystin kommt auch im neutralen und alkalischen Harn vor.

Leucin bildet gelbliche, oft konzentrisch geschichtete mikro-
skopische Kiigelchen, die sich von Fetttropfen durch die Unléslichkeit
in Ather, von den Kiigelchen des Ammoniumurates durch Unléslichkeit
in Salzsdure unterscheiden.

Tyrosin kommt in der Regel gleichzeitig mit Leucin in Form oft
garbenférmig geordneter Krystallnadeln vor, die sich von Fettsiure-
nadeln durch Unléslichkeit in Ather unterscheiden.

Cholesterin kommt im Harnsediment in Form von diinnen, mehrfach
iibereinander geschichteten Tafeln mit zackig ausgebrochenen Riandern
vor. (Nachweis S. 19.)

2. Sediment des alkalischen Harns.

Phosphorsaures Ammonium-Magnesium, Triplephosphat, bildet
relativ grofBe, farblose, ,,sargdeckelformige** Krystalle, die zuweilen den
Krystallen von oxalsaurem Calcium ahnlich sind; im Gegensatz zu
diesem 16sen sie sich in Essigsidure. Sie kommen in grofer Anzahl in
ammoniakalisch girendem Harn vor; in geringer Menge in schwach
alkalischem, sogar in schwach saurem Harn,|

Neutrales phosphorsaures Caleium bildet keilformige Krystalle, die
oft strahlenférmig gruppiert und in Essigssure loslich sind.

Harnsaures Ammonium kommt in Form von gelben oder gelb-
braunen Kugeln oder morgensternférmigen Gebilden vor, die in der
Wirme und auf Zusatz von Lauge 16slich sind; sie 16sen sich auch in
Balzssure, doch erfolgt nachher eine Ausscheidung von Harnsiure. Sie
geben die Murexidprobe (S. 216).

Kohlensaures Calecium kommt im Menschenharn in der Regel in
Form von amorphen Kérnchen vor; in weit groeren Mengen im Harn
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von Pflanzenfressern, und zwar in sog. Hantel-, Biskuitform etc. — Es
lost sich in Essigsiure unter Gasbildung.

C. Konkremente.

Einzelne Kérnchen der aus dem Harn ausgeschiedenen Substanzen
kénnen noch innerhalb des Harnapparates (Nieren, Nierenbecken, Harn-
blase) durch stéindige Apposition immer gréfer werden; so kommt es
zur Bildung von Harnsand, HarngrieB und endlich von Harnsteinen,
welche die GroBe von HaselnuB bis Génseei erreichen. Harnsand und
Harngriel werden oft stindig im Harn entleert, wihrend man die Harn-
steine im Nierenbecken, in den Nieren, in der Urethra, in der Blase frei-
liegend oder eingezwéngt findet.

Die Harnsteine sind in der Regel nicht von homogener Zusammen-
setzung ; wenn sie auch anfangs bloB aus einer Verbindung bestehen
(primére Steinbildung), so finden doch spéater Auflagerungen (sekun-
dare Steinbildung) statt, die je nach den etwa eintretenden kat=rrha-
lischen Zustdnden der Schleimhaut des betreffenden Organes, oder nach
der wechselnden Reaktion des Harns verschiedener Natur sein kénnen.
Dieser wechselnden Zusammensetzung entspricht auch die an der Sige-
flaiche eines Steines oft sehr ausgeprigte Schichtenbildung. Bei vier
Finftel aller Harnsteine besteht der alteste, zentral gelegene Teil,
der sog. Kern aus Harnsiure; seltener aus Phosphaten, oxalsaurem
Kalk; ganz selten aus Cystin. Tritt Blasenkatarrh mit alkalischer Harn-
reaktion auf, so erfolgt eine sekunddre Auflagerung von Phosphaten
oder Ammoniumurat.

Harnsiuresteine sind gewohnlich glatt, gelblich gefarbt, hart.

Oxalatsteine sind durch ihre unebene Oberfliche einer Maulbeere
shnlich, werden daher auch ,,Maulbeersteine“ genannt, sind sehr hart
und veranlassen hierdurch und durch ihre rauhe Oberfliche Schleim-
hautblutungen. Durch den Blutfarbstoff wird dann die Oberfliche
der Steine dunkelbraun gefarbt.

Phosphatsteine sind meistens rauh, gelblich oder gelbweifl gefarbt
und leicht zu zerbréckeln ; ihre duBeren Schichten bestehen aus phosphor-
saurem Calcium, Magnesium und Ammoniummagnesium; der Kern zu-
meist aus Harnsdure oder aus oxalsaurem Calcium.

Ammoniumurat bildet ebenfalls sekundare Auflagerungen um
einen aus Harnsdure oder oxalsaurem Calcium bestehenden Stein.

Carbonatsteine kommen in der Harnblase von Pflanzenfressern
haufig vor.

Chemische Untersuchung der Harnkonkremente:

Ein kleines Brockelchen des Konkrementes wird am Platinblech er-
hitzt und festgestellt, dal es

a) keinen Riickstand hinterlift, oder

b) vollkommen unverbrennlich ist, oder
¢) zum Teil unverbrennlich ist.
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a) In diesem Falle priift man auf Harnsiure (S. 216), Xanthin
(S. 218), Cystin (S. 204), endlich auf Ammoniumurat; und zwar wird
letzteres einerseits mit der Murexidprobe nachgewiesen, andererseits
indem man das Konkrement mit Natronlauge erhitzt, wobei Ammo-
niak in Freiheit gesetzt wird.

b) In diesem Falle kann es sich um kohlensaures Calcium oder um
phosphorsaures Calcium oder Magnesium handeln.

Ein Teil des Konkrementes wird in warmer, verdiinnter Salzsiure
gelost; erfolgt hierbei ein Aufbrausen, so waren Carbonate vorhanden.

Von der Anwesenheit von Phosphorsiure kann man sich iiber-
zeugen, indem man das Konkrement in Salpetersiure 16st und mib
einer Losung von molybdinsaurem Ammonium versetzt, worauf —
am besten beim Erwirmen — ein gelber Niederschlag (S. 182) entsteht.

Zum Nachweis von Calcium wird der salzsaure Auszug mit Ammo-
niak versetzt, worauf ein Niederschlag entsteht, der sich in Essigsiure
16st. Wird nun eine Losung von oxalsaurem Ammonium hinzugefiigt,
so entsteht ein Niederschlag von oxalsaurem Calcium.

Auf Magnesium wird das Filtrat nach Fillung des Calciums ge-
priift, indem man es stark ammoniakalisch macht und mit einer Losung
von Ammoniumchlorid und phosphorsaurem Natron versetzt; hierbei
entsteht allmahlich ein Niederschlag von phosphorsaurem Ammonium-
magnesium.

c¢) In diesem Falle handelt es sich in der Regel um harnsaures
Kalium oder Natrium, oder um oxalsaures Calcium.

Urate werden mittels der Murexidprobe (S. 216) nachgewiesen.

Um auf oxalsaures Calcium zu priifen, wird ein Teil des Kon-
krementes in warmer, verdiinnter Salzsiure gelost und der filtrierte
Salzsiureauszug mit Ammoniak versetzt; hierbei entsteht ein Nieder-
schlag, der sich in Essigsiure nicht 1ost.

Oder aber es wird ein Teil des Konkrementes mit einer Losung von
kohlensaurem Natrium erhitzt, das Filtrat mit Essigsiure angesiuert
und mit einer Losung von Calciumchlorid versetzt, worauf ein Nieder-
schlag von oxalsaurem Calcium entsteht.

Achtes Kapitel.
Milch und Colostrum.

Die Milchdriisen beginnen bereits im 2.—3. Monat der Schwanger-
schaft ein diinnes Sekret abzusondern; dieses, wie auch das in groBeren
Mengen abgesonderte, dickere, gelbgefirbte Sekret, welches nach (zu-
weilen auch vor) der Entbindung wahrend einiger Tage abgesondert
wird, nennt man Colostrum. Innerhalb der ersten Woche nach er-
folgter Entbindung ist an Stelle des Colostrums die Milch getreten,
welche, falls die Briiste regelmiBig entleert werden, nun in groflen
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Mengen abgesondert wird. Ausnahmsweise wird die Bildung von
Milch auch an Ménnern (Hexenmileh), oder gar auch an Neugeborenen
beobachtet.

1. Mileh.
A. Eigenschaften.

Die Milch ist eine weile bis gelblichweiBle, mehr oder minder siiB-
schmeckende Flissigkeit, von eigenartigem Geruch. Ihr spezifisches
Gewicht betrigt 1,028—1,034 (Kuhmilch), resp. 1,026—1,036 (Frauen-
milch); ihre Gefrierpunktserniedrigung 0,54—0,59° (Kuhmilch), resp.
0,59° (Frauenmilch). Die Milch von Pflanzenfressern und Omnivoren
reagiert mit Lackmus gepriift amphoter; mit Phenolphthalein als
Indicator sauer; mit physikalisch-chemischen Methoden gemessen ist die
Reaktion eine neutrale, indem z. B. in der Kuhmilch die Konzentration
bei Wasserstoffionen 1—2,10~7 betragt. Die Milch von Fleischfressern
reagiert auch auf Lackmus sauer.

Die Milch ist eine kompliziert zusammengesetzte und auch sonst
nicht homogene Flissigkeit, die sich unter dem Einfluf} gewisser physi-
kalischer und chemischer Einfliisse in mehrere Teile sondert. Bereits
unter dem Mikroskop betrachtet, besteht sie aus zwei Teilen: dem
Milchplasma, in welchem verschiedene Krystalloide und kolloidale
Bestandteile gelost sind ; und Fett, das in Form sehr kleiner Trépfchen,
der sog. Milchkiigelchen im Plasma emulgiert ist.

Mit dem Ultramikroskop betrachtet, erweist sich auch das Milch-
plasma als eine inhomogene Fliissigkeit, in welcher schwebende Teilchen,
offenbar durch Casein oder durch deren Calciumverbindung gebildet,
suspendiert sind. Wird Milch durch ein Tonfilter filtriert, so werden
Casein, Fett, sowie kolloidgeloste Calciumsalze zuriickgehalten, wahrend
in der durchsickernden klaren Flissigkeit nur mehr samtliche Krystal-
loide, ferner Lactalbumin und Lactoglobulin enthalten sind.

LaBt man Milch stehen, oder wird die Milch zentrifugiert, so sammeln
sich die Milchkiigelchen vermége ihres geringen spezifischen Gewichtes
zu einer oberen fettreichen Schicht, der sog. Sahne. Ist die Milch
inzwischen sauer geworden, so schmeckt auch die obere, fettreiche
Schichte sduerlich; in diesem Falle wird sie Rahm genannt. Wird der
fettreiche Teil der Milch abgeschépft und ,,geschlagen’, so kommt es zu
einer Verdichtung der Milchkiigelchen zur Butter und die restierende
fettarme Fliissigkeit wird als Buttermilch bezeichnet.

Unter gewissen Umstéinden tritt ein Bestandteil der Milch, das
Casein, in fester Form aus seiner Losung: die Milch gerinnt. Und zwar
tritt dieser Zustand ein:

a) wenn man frische Milch der Labwirkung aussetzt; durch Zu-
sammenziehung des Koagulum wird eine tritbe Flussigkeit, die sog.
siie Molke ausgepreBt, welche Milchzucker in der urspriinglichen
Menge, jedoch keine Milchsdure enthilt. — Aus dem ausgefallenen
Casein, welches auch gréBere Mengen von Fett mit sich reit, entstehen
unter der Einwirkung verschiedener Bakterien die verschiedenen
Kiasearten.
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b) Laft man Milch bei etwa 8—16° C an der Luft stehen, so geht
der Milchzucker eine milchsaure Gérung ein, und durch die entstandene
Milchsdure kommt es ebenfalls zu einer Fallung des Caseins. Durch
Zusammenziehung des Koagulum wird die scg. saure Molke ausge-
pref3t, die wenig Milchzucker, dagegen viel Milchsaure enthilt.

¢) Wird abgerahmte und withrend des Stehens ein wenig sauer ge-
wordene Milch aufgekocht, so wird das Casein in Form von Quark
oder Topfen gefallt.

B. Zusammensetzung.

Da die Milch die ausschlieBliche Nahrung des neugeborenen Séuge-
tieres darstellt, ist es klar, daB sie alle Nihrstoffe enthilt, deren der
in Entwicklung begriffene Organismus bedarf. IThre Bestandteile sind:
. von Kohlenhydraten hauptsichlich Milchzucker;

2. Fett und von den Lipoiden hauptsichlich Lecithin;
3. EiweiBkoérper, und zwar Casein, Lactalbumin und Lactoglobulin;
4. wenig Citronensiure (0,1°/, in der Kuhmilch, 0,05—0,07%/, in
Frauenmilch); Cholesterin, Harnstoff, Milch-Phosphorfleisch-
siure, ein Analogen der in den Muskeln vorkommenden Siure
(S. 252); Kreatin, Kreatinin.

Von Enzymen: Katalase, Reduktase, Oxydase, Lipase etc.; ferner
Salze und Gase. Arzneien oder Gifte, wie Alkaloide des Opium, Alkohol,
Jod, Arsen etc. konnen unverindert oder in Form ihrer Umwandlungs-
produkte in der Milch abgeschieden werden. — Gallenséuren und
Gallenfarbstoffe treten in die Milch nicht iiber.

Die prozentuale Zusammensetzung der Milch betragt:

i

Frauenmilch Kuhmilech
Trockensubstanz . . 9,4—13,7 12—12,8
Wasser . . . . . . 86,3—90,6 87,2—88,0
Von der
Trockensubstanz
Casein . . . . . . 0,2—1,8 2,7—3,0
Albumin + Globulin 0,2—2,5 0,3—0,5
Fett. . . . . . . . 1,4—5,2 3,4—3,7
Milchzucker . . . . 5,0—1,7 4,449
Lecithin . . . . . . 0,06 0,05—0,06
Salze . . . . . . . 0,16—0,36 0,7
Anorganische
Bestandteile
K .. .. .... 0,044—0,056 0,140
Na ... ... .. 0,014—0,027 0,037
Ca . . ... ... 0,023—0,027 0,140
Mg .. ... ... 0,003—0,005 0,012
Fe ... ... .. 0,00015—0,00044 0,00026
P....... .. 0,013—0,020 0,077
. . ... ... . 0,044—0,059 0,100
Gase
Co,. . . ... .. 2,3—2,9 5,7—8,6 Vol.-%/,
N ........ 3,438 0,8—2,3 ,,
0. .. v v 1,1—1,4 0,1—1,1
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In der Zusammenziehung von Frauenmilch und Kuhmilch gibt
es demnach bemerkenswerte Unterschiede: Frauenmilch enth#lt
weniger Casein und mehr Albumin, indem sich die Menge von
Albumin und Globulin zu der des Caseins verhalt wie 1—1,
hingegen in der Kuhmilch wiel: 6. — Frauenmilch enthélt
mehr Zucker und weniger Salze; so betriagt z. B. ihr Calcium-
gehalt den siebenten Teil von dem der Kuhmilch; in der
Frauenmilch sind vier Fiinftel der Phosphorsdure in Form
organischer Verbindungen (Lecithin, Milchphosphorfleisch-
séure)enthalten; in derKuhmilch umgekehrt blo3 einViertel
organisch, drei Viertel anorganisch gebunden. — Auch sonst
zeigt die Milch verschiedener Sdugetiere wesentliche Unterschiede; so
enthilt Biiffelmilch 7,7, Hundemilch 10°/,, Renntiermilch 17°/, und
Elefantenmilch ungefihr 10°/, Fett; letztere enthélt auch mehr Zucker,
ca. 8,8°/,; Renntiermilch hingegen blofl 2,8%/,.

Doch kann auch die getrennt aufgefangene Milch beider Briiste
eines Individuums Unterschiede sowohl in der Menge als auch in der
Zusammensetzung zeigen, so wie auch die Milch einer Brust wesentlich
anders beschaffen sein kann, je nachdem man die Probe vor dem
Saugen, oder nachdem wahrend einiger Zeit gesaugt wurde, nimmt.

Durch gesteigerte Nahrungseinfuhr 148t sich blo8 der Fettgehalt
der Milch erhshen ; insbesondere gilt dies von einer gesteigerten Eiweil3-
zufuhr. Durch Steigerung der Wasserzufuhr laBt sich keine Ver-
diinnung der Milch erzielen.

C. Bestandteile der Milch.

Kohlenhydrate.

Von Kohlenhydraten sind in der Milch enthalten; ca. 0,1°/, d-Glu-
cose; ferner ein krystallisierbarer, dextrinartiger Korper und als wich-
tigster Bestandteil Lactose in betrichtlicher Menge.

Lactose, Milchzucker, C;,H,,0,, (siche auch S. 188); krystallisierbar
mit 1 Molekill oder ohne Krystallwasser; kommt nur in der Tierwelt
vor, und zwar in der Milch, im Colostrum, zuweilen im Harn von
Waéchnerinnen und von Siuglingen, die am Magen und Darm erkrankt
gind. — Milchzucker 16st sich in kaltem Wasser schwer, in warmem
leicht, in Alkohol und Ather gar nicht. In wiBriger Losung betrigt
[alp= + 52,5°. Er gibt die Reduktionsproben der Monosaccharide.
— Sein Phenylosazon, das sog. Phenyllactosazon schmilzt bei 200° C.
Durch Kochen mit verdiinnten Mineralsauren, ferner durch die sog.
Kefirlactase, sowie auch durch Lactase, die in der Diinndarmschleim-
haut von Sauglingen gebildet wird, zerfallt der Milchzucker in je 1 Mole-
kiil d-Glucose und d-Galaktose. Vermoge seiner Galaktosekomponente
gibt Milchzucker die Schleimsiurereaktion (S. 49). Durch gewohn-
liche Hefe wird er nicht vergoren; wohl aber geht er unter der Einwir-
kung anderer Pilze teils eine alkoholische, teils eine milchsaure Garung
ein; dies geschieht bei der Bereitung des ,,Kefir* aus Kuhmilch und
des ,,Kumys*“ aus Stutenmilch.
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Auch die Spontansiuerung beruht auf der milchsauren Gérung des
Milchzuckers, wobei je nach der Art der dabei titigen Bakterien d-, oder
1-, oder d.1-Milchsdure (S. 12) entsteht.

Die Darstellung erfolgt aus frischer Milch, indem das Casein
durch Lab und die noch restierenden EiweiSkorper durch Hitze-Koa-
gulation gefallt werden. Wird das Filtrat eingeengt, so scheidet sich
der Milchzucker am besten um einen hineingehdngten Faden krystal-
linisch aus.

Zur quantitativen Bestimmung miissen erst die Eiweil}-
koérper aus der Milch entfernt werden.

a) Die Milch wird mit Wasser auf das Vierfache verdiinnt, das Casein mit ein
wenig Essigsdure und aus dem Filtrat das Lactalbumin und Lactaglobulin durch
Kochen gefallt. Nun wird das Filtrat auf ein bestimmtes Volumen eingeengt
und der Zuckergehalt entweder durch Polarisation oder mit irgend einem der
(S. 46) beschriebenen Reduktionsverfahren bestimmt.

b) Man fdllt die auf das mehrfache Volumen verdunnte und mit verdiinnter
Schwefelsdure angesauerte Milch mit 10°/yiger Phosphorwolframséure und fuhrt
im Filtrat die polarimetrische Bestimmung aus.

Fett.

Das Fett ist in der Milch in Form auBerordentlich kleiner, 2—5 u

im Durchmesser haltender Trépfchen, der sog. Milchkiigelchen emul-
giert; in 1 ccem Kuhmilch hat man 1—5 Millionen, in der Frauenmilch
weniger, jedoch gréBere Tropfchen gezihlt. Frither wurde angenommen,
daB jedes der Fetttropfchen von einer Membran, der sog. haptogenen
Membran umgeben sei und dies sei auch die Ursache, warum das Fett
der Milch durch Ather nur entzogen werden kann, wenn die genannten
Membranen durch vorherigen Zusatz von Lauge oder Saure in Losung
gebracht wurden. Neuerliche Untersuchungen machten es wahr-
scheinlich, daB es solche Membranen, als wirklich selbstindige Gebilde,
nicht gibt und dafl es nur die an den Oberflichen der Fetttropfchen
adsorbierten Eiweilkorper (Casein) sind, die quasi eine Trennungs-
fliche zwischen Fett und Milchplasma bilden. — Neuestens soll es den-
noch gelungen sein, die Membranen sowohl vom Fett als vom Milch-
plasma getrennt zu erhalten und nach hydrolytischer Spaltung fest-
zustellen, daB das Membraneiweill auch Glykokoll im Molekiil enthilt;
da nun Glykokoll dem Caseinmolekiil fehlt, konnten auch die Mem-
branen nicht durch adsorbiertes Casein gebildet werden.

Die Butter, d. h. das Milchfett, so wie es aus der Milch erhalten
wird, ist mehr oder minder gelb gefirbt und verdankt ihre Farbung
einem Farbstoff, der in der Milch von frei weidenden Kithen in groferer
Menge vorhanden ist, als in der der im Stalle bei Trockenfutter ge-
haltenen Tiere. Das Milchfett besteht aus den Triglyceriden mehrerer
Fettsiuren, von welchen Palmitin-, Stearin- und Myristinséure in der
Frauenmilch zu etwa 49%/,, in der Kuhmilch zu 60°/,, Olséure in der
Frauenmilch zu 49°/,, in der Kuhmilch zu 329/, die fliichtige Butter-
sdure, Capronsiure, Caprylsiure in der Frauenmilch zu 1—29%, in der
Kuhmileh zu 6—8°/, enthalten sind. Das Fett der Frauenmilch hat,
entsprechend seinem héheren Olséiuregehalt einen niedrigeren Schmelz-
punkt als das der Kuhmilch.

Hari, Physiologische Chemie. 16
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Zur quantitativen Bestimmung des Fettes miissen die Proben
immer aus der gut durcheinander gemischten Milch genommen werden,
weil sich beim Stehen das Fett obenauf sammelt, daher der Fettgehalt,
der nicht durchgerithrten Milch ein durchaus ungleichméfiger ist.

a) Man fiillt 25 ccm der Milch mittels Pipette in einen MeBzylinder mit gut
schlieBendem Glasstopfen, filgt 2—3 ccm Lauge oder Ammoniak, dann 100 ccm
Ather oder Petroleuméither hinzu, welches unter 60° siedet und schittelt das
Ganze wihrend 1/, Stunde. Nach einiger Zeit — zuweilen jedoch erst nach Zu-
satz von einigen Kubikzentimeter Alkohol — sondert sich der Ather von der
wilBrigen Fliissigkeit, worauf 25 ccm des Athers mittels einer Pipette in ein vor-
her genau gewogenes Glasschilchen gefullt und am Wasserbad verdampft werden.

Der Rickstand wird im Vakuumtrockenschrank bis zur Gewichtskonstanz ge-
trocknet und gewogen.

b) In eine eigens hierzu bereitete Hiilse aus entfettetem Filterpapier wird
reiner ausgeglithter Sand eingefullt, ein genau bestimmtes Volumen der Milch
aufgetropft, dann das Ganze bei 100° C getrocknet und im Soxhletschen Extrak-
tionsapparat wihrend 24 Stunden mit Ather oder mit Petroleumather, der unter
60° C siedet, extrahiert; der dtherische Auszug wird wie oben behandelt.

¢) Nach einem von Soxhlet angegebenen Verfahren wird das spezifische
Gewicht des dtherischen Extraktes der Milch in einem eigens hierzu konstruierten

Apparat bestimmt und aus demselben mit Hilfe von Tabellen die Menge des
Fettes berechnet.

Eiweifkorper.

Casein gehort zur Gruppe der Phosphorglobuline (oder Nucleo-
albumine) (S. 94). Nach den neuesten Untersuchungen enthilt Kuh-
casein 52,69/, C, 6,819/, H, 0,83/, S, 0,88/, P, 15,65/, N und 23,14°/, O.
Stuten- und Eselinnencasein enthilt wesentlich mehr (16,3—16,4%/,)
Stickstoff, weniger (0,5—0,6) Schwefel; die Eselinnenmilch mehr
(1,0%/,) Phosphor.

Casein stellt ein amorphes, weiBes, nicht hygroskopisches Pulver
dar, welches in reinem Wasser unldslich ist, sich jedoch leicht in ver-
diinnten Laugen, in Losungen von Erdalkalien und kohlensauren Al-
kalien unter Bildung von sog. Caseinaten 16st. — Aus den alkalischen
Losungen ist es durch Siuren fillbar. In alkalischer Losung betrigt
je nach der Konzentration der Lauge [a]p = —76 bis —90°. Das
Casein ist eine Verbindung von ausgesprochenem Saurecharakter, in-
dem es z. B. aus kohlensaurem Calcium Kohlenséure unter Bildung von
Calciumcaseinat austreibt; letzteres 16st sich im Wasser nach Art der
Kolloide. Die Losung des Calciumcaseinates stellt, insbesondere wenn sie
mit Phosphorsiure schwach angesiuert wird, eine opalisierende Fliissig-
keit dar, und wahrscheinlich kommt das Casein auch in der Milch an
Calcium gebunden vor. AuBer dem fein emulgierten Fett dirfte es
auch das kolloidal geldste Calciumcaseinat sein, dem die Milch ihre
weille Farbe verdankt.

Im Caseinmolekiil fehlen Glykokoll und Glucosamin, wahrend
Tyrosin und Tryptophan reichlich vorhanden sind.

Wird Kuhcasein mittels Pepsinsalzsiure verdaut, so geht zuweilen
das ganze Casein in Losung; in anderen Fillen bleibt ein phosphor-
haltiger, ungeloster Riickstand iibrig, den man vermoge seiner dufleren
Ahnlichkeit mit dem bei der Verdauung der Nucleoproteide entstehen-
dem Nuclein als Pseudonuclein (S. 94) bezeichnet hat.
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Darstellung. Die durch Zentrifugieren vom Fett méglichst be-
freite Milch wird mit Wasser auf das Vierfache verdiinnt und tropfen-
weise solange verdinnte Essigsiure hinzugefiigt, bis das Casein eben
in Flocken auszufallen beginnt; der Niederschlag wird am Filter ge-
sammelt, mit Wasser gewaschen, sodann mit wenig Wasser verrieben,
in einer verdiinnten Losung von kohlensaurem Natrium geldst, die
Lésung durch Schiitteln mit Ather entfettet, das Casein mit verdiinnter
Essigsaure gefallt und das ganze Verfahren noch dreimal wiederholt.

Lactalbumin gehort zur Gruppe der Albumine, ist krystallisierbar,
koaguliert zwischen 72—84° C. Optische Aktivitit: [a]p = — 37°. —
Aus Milch wird es dargestellt, indem zuerst Casein und Lactoglobulin
durch Sattigen mit Magnesiumsulfat entfernt werden und das Filtrat
mit Essigsiure bis zu einem Gehalt von etwa 19/, versetzt wird. Aus
der sauren Flissigkeit fillt das Lactalbumin in Flocken aus, die in ver-
diinnter Lauge gelost werden, worauf dann die Losung gegen reines
Wasser dialysiert wird. Aus der beinahe salzfreien Losung erhalt man
das Lactalbumin durch Eintrocknen oder durch Fillen mit Alkohol.

Laetoglobulin, gehdrt zur Gruppe der Globuline und gleicht in
seinen Eigenschaften dem Serumglobulin. Aus Milch kann es dar-
gestellt werden, indem das Casein durch Sittigen mit Kochsalz ent-
fernt und das Filtrat durch Sattigen mit Magnesiumsulfat gefallt wird.

Die quantitative Bestimmung der verschiedenen in der Milch
enthaltenen Eiweilkérper kann zusammen oder getrennt vorgenommen
werden ; das Grundprinzip aller dieser Bestimmungen ist, die betreffende
EiweiBart aus ihrer Losung durch Fillen zu isolieren, im Niederschlag
eine Stickstoffbestimmung nach Kjeldahl auszufithren und den
Stickstoff in Eiweil umzurechnen.

a) Zur Bestimmung des gesamten Eiweifigehaltes werden 5 cem Milch
mit Wasser auf das Zehnfache verdunnt, durch einen Uberschufl an Gerbsaure
gefdllt und der Niederschlag an Filter gesammelt und gewaschen.

_b) Zur Bestimmung des Casein werden 20 ccm Milch mit Wasser auf das
zwanzigfache Volumen verdinnt und unter fortwihrendem Umruhren solange
mit verdunnter Essigsdure versetzt, bis das Casein ausfallt.  Dann wird wihrend
1/, Stunde Kohlensdure durch die Flussigkeit geleitet, wihrend 12 Stunden stehen
gelassen und der Niederschlag am Filter gesammelt.

c¢) Zur Bestimmung von Lactalbumin + Lactoglobulin wird das Filtrat
nach der sub b) beschriebenen Fallung des Casein aufgekocht und der durch
Koagulation erhaltene Niederschlag am Filter gesammelt.

. d) Lactalbumin allein wird bestimmt, indem man 10 ccm Milch mit 20
bis 40 ccm einer konzentrierten Losung von Magnesiumsulfat versetzt, dann die
Flissigkeit auf 40° C erhitzt und mit festem Magnesiumsulfat sittigt. Hierbei
wgrden Casein und Lactoglobulin gefillt, wihrend das im Filtrat in Losung ver-
bliebene Lactalbumin durch Kochen koaguliert und der Niederschlag am Filter
gesammelt wird.

Enzyme.

Unter den Enzymen ist der Nachweis von Oxydasen auch prak-
tisch wichtig, indem durch den positiven Ausfall der Reaktion erwiesen
wird, daB die Milch ,,roh* ist, d. h. vorher nicht aufgekocht war. Der
Nachweis erfolgt durch Zusatz von 2 Tropfen einer 2°/,igen Losung von
p-Phenylendiamin und 1 Tropfen einer 0,29/jigen Lésung von Wasser-

16*



244 Milch und Colostrum.

stoffsuperoxyd zu 10 cem Milch. Ist wirksame Oxydase zugegen, so
farbt sich das Gemisch nach dem Schiitteln blau.

D. Gerinnung der Milch.
1. Labgerinnung.

Wenn man Kuhmilch, an der die Erscheinungen der Labgerinnung
besser als an anderen Milcharten zu beobachten sind, mit genau neutrali-
siertem Magensaft oder mit irgend einem Labpréparate versetzt und
in einem bei 40° C gehaltenen Thermostaten stehen 1aft, so entsteht
zunichst eine flockige Fillung von Casein und bald darauf gerinnt die
ganze Milch zu einer Gallerte. Die Gerinnung berubt auf folgenden
zwei Vorgingen:

a) Das in der Milch geloste Casein wird unter dem Einflusse des
Labfermentes offenbar auf dem Wege der Hydrolyse in zwei Ver-
bindungen gespalten: in einen groBeren, ca. 90°/, betragenden Anteil,
das sog. Paracasein, und in einen kleineren etwa 10°/, betragenden
Anteil, das sog. MolkeneiweiB3, die aber zunachst beide in Losung
bleiben. Zu dieser Spaltung bedarf es weder der Anwesenheit von
Calciumsalzen, noch aber einer hoheren Temperatur.

b) In Gegenwart von gelosten Calciumsalzen, richtiger von Calcium-
ionen, am leichtesten bei Brutofentemperatur, wird das durch die
Labwirkung abgespaltene Paracasein in Paracaseincalcium ver-
wandelt und als solches gefillt. Dafl die Wirkung des Labfermentes
tatsichlich nur in einer Spaltung des Casein besteht, jedoch nichts mit
der Koagulation selbst zu tun hat, geht aus folgendem Versuch hervor:
Setzt man Milch, die durch Zusatz von oxalsaurem Salz calciumfrei
gemacht wurde, oder aber eine Losung von calciumfreiem Casein in
verdiinnter Lauge der Labwirkung aus, so wird keine Spur einer Ge-
rinnung zu sehen sein. Kocht man nun die Flussigkeit auf und schlieit
hierdurch jede weitere Labwirkung aus, so tritt trotzdem eine sofortige
Gerinnung ein, wenn man die abgekiihlte Flussigkeit mit der Losung
eines Calciumsalzes (am besten Calciumchlorid) versetzt; zum Zeichen
dessen, daB die Spaltung des Casein zwar durch das Labferment, die
Fillung des Paracasein hingegen nur durch die zugesetzten Calcium-
ionen erfolgt war.

Paracasein ist dasjenige Spaltprodukt des Casein, in das auch
dessen gesamter Phosphor iibergeht; es gleicht letzterem in seinen
meisten Eigenschaften, doch ist es aus seinen Ldsungen sowohl durch
Alkohol als auch durch Salze leichter zu fillen.

Dargestellt kann es werden aus gereinigtem, also fett- und calcium-
freiem Casein, indem dieses, in sehr verdiinnter Lauge gelost, bei 37° C
wahrend 10 Minuten der Labwirkung ausgesetzt, die Flussigkeit auf
90° erhitzt, mit Wasser verdiinnt und durch tropfenweisen Zusatz von
verdiinnter Essigsiure gefallt wird.

Molkeneiweill, das phosphorfreie Spaltprodukt des Casein, wird von
den meisten Autoren den Albumosen zugezahlt, denn die Fallung, die

in seiner Losung durch Salpetersiure erzeugt wird, schwindet beim
Erwirmen.
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Frauenmilch laBt sich durch Lab weit schwerer als Kuhmilch zum
Gerinnen bringen; denn bald scheidet sich Casein itberhaupt nicht,
bald nur in spérlichen, sehr feinen Flockchen aus, am ehesten noch in
Gegenwart von sehr wenig Sdure. Die Ursache hierfiir ist nicht be-
kannt; sie diirfte entweder darin liegen, dafl Casein in geringerer Menge
oder vielleicht in anderer Form als in der Kuhmilch enthalten ist, oder
aber darin, dal es durch die relativ gréBere Menge von Lactalbumin
und Lactoglobulin in Losung erhalten wird.

Auch das Stutencasein gerinnt in Form feiner Fléckchen, wihrend
Ziegen- und Schafecasein noch gréBere Schollen bildet als Kuhcasein.

2. Die Saurekoagulation

beruht darauf, daBl das Casein aus seiner Losung fallt, sobald ihm die
zugesetzte Siure jene Basen entzieht, die es in Losung erhielten. Dies
ist auch bei der Spontangerinnung der Milch der Fall, indem hierbei
aus dem Milchzucker unter dem Einflusse verschiedener Bakterien
(neben Bernstein-, Butter-, Essigsidure) Milchsiure gebildet wird. Die
Bildung der Milchséure geht jedoch nur allmihlich vor sich, so, daB3 die
Koagulation unter stets wechselnden Bedingungen erfolgt. So wird
z. B. frische Milch beim Kochen kaum verindert; die obenauf ent-
stehende ,,Haut'‘ besteht hauptsichlich aus geronnenem Lactalbumin,
Milch, die bereits durch kurze Zeit gestanden hatte, gerinnt beim Auf-
kochen, jedoch nur, wenn vorangehend Kohlensiure durchgeleitet wurde.
Hatte die Milch lingere Zeit gestanden, so bedarf es keiner Durchleitung
von Kohlensiure, um sie durch Kochen zum Koagulieren zu bringen.
Laft man die Milech noch linger stehen, so gerinnt sie schon durch
bloBes Durchleiten von Kohlensdure, also ohne aufgekocht zu werden;
endlich erfolgt auch die wirkliche Spontangerinnung. Der Zeitpunkt,
an dem letztere eintritt, hangt natiirlich von der Menge und Art der
Bakterien, sowie von der Temperatur ab; bei 8° C durchschnittlich in
2—3 Tagen; bei 16° C in 1 Tag.

Das Casein wird auler durch Milchséure auch durch andere Siuren
gefallt, deren Konzentration jedoch passend gewiahlt sein muB, denn
die Fillung lost sich leicht im Uberschu der Saure. Da letzteres bei
der Essigsiure am wenigsten der Fall ist, ist diese zum Fillen des Casein
am besten geeignet.

Die Frauenmilch verhalt sich auch betreff der Sidurekoagulation
abweichend von der Kuhmilch: durch Essigsiure 148t sich das Casein
aus ihr nur fillen, wenn sie nach der Ansiuerung auf 2—3 Stunden
in den Eisschrank gestellt und dann am Wasserbad von 40° C erwirmt
wird, oder indem man sie zuerst gefrieren und nachher bei hoherer
Temperatur, mit Essigsiure angesiuert, stehen 1aB3t.

E. Mechanismus der Milchbildung.

Uber den Mechanismus der Milchbildung wissen wir recht wenig.
Soviel ist sicher, daf} es zur Bildung des Milchzuckers, des Casein und
der Salze einer aktiven, sekretorischen Titigkeit des Milchdriisen-
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epithels bedarf; denn Milchzucker und Casein sind im Blute iiberhaupt
nicht, die Salze aber in einer anderen Konzentration enthalten.

Den Ursprung des Milchfettes hat man so erklirt, daB die einzelnen
Driisenepithelien ganz oder teilweise verfetten, zerfallen und die nun
frei gewordenen Fetttropfchen in das Sekret gelangen. Woher jedoch
das Fett in das Driisenepithel gelangt, ist nicht bekannt. Es ist mog-
lich, daB} es in den Zellen selbst aus Kohlenhydraten gebildet wird, oder
aber, daB es sich um Fett handelt, welches aus anderen Kérperzellen
frei geworden und auf dem Wege der Blutbahn zur Milchdriise gelangt
ist; endlich ist es auch moglich, dal es aus dem Nahrungsfett herrithrt.

Der Milchzucker wird offenbar in der Milchdriise aus beiden Kom-
ponenten gebildet; die eine Komponente, die d-Glucose, steht in den
Korpersaften gelost stets reichlich zur Verfiigung; die andere, die
d-Galaktose, konnen wir uns auf Grund der gegenseitigen Umwandlungs-
fahigkeit der stereoisomeren Monosaccharide (S. 42) leicht entstanden
denken.

I1. Colostrum.

Das Colostrum ist eine gelbliche Flissigkeit, welche unter dem
Mikroskop betrachtet, einerseits Fetttropfchen von sehr wechselnder
GroBe, andererseits sog. Colostrumkérper enthalt. Es sind dies Zellen
mit stark gekorntem und von Fetttropfchen durchsetztem Protoplasma,
die nach einigen Autoren lymphoiden Ursprunges, nach anderen Driisen-
epithelien wiren. — Das spezifische Gewicht betrigt 1,046—1,080
(Kuhcolostrum), resp. 1,040—1,060 (Frauencolostrum). Seine Zu-
sammensetzung ist sehr veridnderlich, je nachdem es vor oder nach der
Entbindung abgeschieden wird; doch 1a8t sich im allgemeinen sagen,
daB es mehr Eiweil und Salze und weniger Fett als Milch enthalt.

Seine prozentuale Zusammensetzung betragt:

Trockensubstanz . . . . . . 17,2—253%,
Wasser . . « . . .. . . . 74,7—82,8,,
Von der Trockensubstanz:
Casein. . . . . . ... .. 3,0—4,0 ,,
Albumin + Globulin . . . . 5,0—10,0,,
Fett . . ... . ... .. 2,4—3,6 ,,
Milchzucker . . . . . . . . 1,2—3,0 ,,
Anorganische Salze. . . . . 0,8—1,1 ,,

Durch den relativ hohen Gehalt an Trockensubstenz wird das
hohe spezifische Gewicht verursacht; durch den hohen Gehalt an
Albumin + Globulin die Erscheinung, daB das Colostrum beim Er-
hitzen im ganzen erstarrt. Eine spontane Gerinnung des Colostrum
erfolgt auch bei Sommertemperatur erst in etwa einer Woche oder noch
spiter; und die Saurekoagulation tritt mit derselben Schnelligkeit
wie in der Milch nur ein, wenn es vorher auf das Vielfache mit Wasser
verdiinnt war.
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Neuntes Kapitel.

Chemie verschiedener Organe, Gewebe und
Sekrete.

I. Leber.

Die Funktion der Leber ist eine mannigfaltige: durch Absonderung
der Galle kommt ihr eine wichtige Rolle in der Verdauung und Resorp-
tion der Nahrung zu (S. 155); ferner verlaufen in ihr viele lebenswichtige
Vorgénge, wie Polymerisation des Traubenzuckers zu Glykogen
(S. 263), Verzuckerung des Glykogen ete. (S. ¥66), Harnstoff-
bildung (S. 271), Harnsdurebildung bei Végeln ete. (S. 272),
Bildung von Acetonkorpern (S. 268), die an anderen Stellen er-
ortert werden. Funktionen der Leber sind ferner:

Cystinabbau. Ein Teil des aus dem EiweiBmolekiil abgesprenten
Cystins wird in der Leber in Taurin verwandelt, und zwar folgt zunichst
eine Reduktion des Cystin zu Cystein, welches weiterhin zu Cystein-
saure oxydiert wird (S. 77). Durch Austritt von 1 Molekiil Kohlen-
sdure aus der Cysteinsdure entsteht endlich das Taurin, welches zu
einer Komponente der Taurocholsiuren (S. 152) wird.

Bildung von gepaarten Siuren. Wahrscheinlich ist es dic
Leber, in welcher die Entgiftung mancher, aus dem Darm in das Blut
gelangter, giftiger Verbindungen stattfindet; so die des Phenols und
des Indols durch die Vereinigung mit Schwefelsiure und Glucuron-
sdure zu ungiftigen Doppelverbindungen (S. 199 und 220).

Giftbindung. Zahlreiche von auBen in den Organismus gelangte
Gifte werden in der Leber entweder dadurch unschidlich gemacht,
daB sie (z. B. Alkaloide) in nichtgiftige Verbindungen tibergefiihrt, oder
dadurch, daB sie (z. B. Metallgifte) in Form unléslicher Verbindungen
zuriickgehalten werden.

Antithrombinbildung. Blut, das man durch eine iiberlebende
Leber stromen 148t, gerinnt schwerer als gewohnliches Blut. Hieraus hat
man gefolgert, daBl in der Leber Antithrombin gebildet wird, welches
die Gerinnung des im gesunden Organismus kreisenden Blutes verhindert.

Bestandteile und Zusammensetzung.

Der Wassergehalt der Leber betriagt 75—80°/,; der Trockensub-
stanzgehalt 20—25°,; letzterer besteht aus Kohlenhydraten, Fett,
Lecithin, Eiwei8 und Salzen.

Von den Kohlenhydraten der Leber ist das Glykogen am wichtig-
sten; seine Menge betrigt durchschnittlich 1—49/,, nach reichlicher
Aufnahme von Kohlenhydraten bis 14—16°/,. Der Glykogengehalt
héngt aber auch von manchen anderen Umstinden ab; so z. B. bei
Froschen auch von der Jahreszeit und von der Temperatur der Um-
gebung; denn die Leber des hungernden Winterfrosches enthilt mehr
Glykogen als die des wohlgenihrten Sommerfrosches. — Durch an-
haltende Kérperbewegung kann ein groBer Teil des Glykogens der Leber
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zum Schwinden gebracht werden. AuBer Glykogen enthilt die Leber
noch wenig Traubenzucker, Xylose und Jecorin (S. 68).

Der Fettgehalt der Leber ist verinderlich und betragt im Menschen
ca. 4%,; im Saugling nach der Milchaufnahme mehr. — Der Lecithin-
gehalt betrigt ca. 2°/,; nach Phosphorvergiftung und in gewissen
infektiosen Erkrankungen weniger.

Die in der Leber enthaltenen Proteine gehoren zur Gruppe der
Albumine, Globuline und Nucleoproteide.

In der Leber wurden, entsprechend ihrer mannigfaltigen Funktion,
eine Anzahl von Enzymen nachgewiesen; so ein autolytisches Enzym
(S. 35), das sich an mit Phosphor vergifteten Tieren besonders wirksam
zeigt, ein desaminierendes (S. 36), das auf Aminosiuren und Amino-
purine wirkt, ein Harnséure zerstorendes (S. 35), ein Arginin spaltendes
Enzym, die sog. Arginase (S. 78) etc.

Die Leber enthélt auch anorganische Salze ; darunter mehr Kalium-
als Natriumsalze ; ferner auch Eisen, und zwar im menschlichen Fétus
bis zu 0,027°/,, im Erwachsenen ca. 0,020°/,. — Unter pathologischen
Umsténden, so z. B. in Fallen von Anaemia perniciosa kann der Eisen-
gehalt ein wesentlich hoherer sein. — Von den organischen Eisenver-
bindungen der Leber ist das Schmiedebergsche Ferratin am
wichtigsten.

II. Hirn und Nerven.

Hirn- und Nervengewebe enthalten gewisse charakteristische Be-
standteile, durch welche sie sich von allen anderen Geweben unter-
scheiden ; solche sind das Neurokeratin, die Cerebroside und Cholesterin.

Neurokeratin (S. 102) kommt in den markhaltigen Nervenfasern vor.

Die Cerebroside (wie Cerebron, Cerebrin, Enkephalin) sind phos-
phorfreie, stickstoffhaltige Korper, aus welchen mittels Siuren redu-
zierendes Kohlenhydrat, und zwar Galaktose abgespalten werden kann.

Protagon, das von manchen Autoren als charakteristischer Bestand-
teil der Hirnsubstanz angesehen wird und als krystallisierter, stickstoff-
und phosphorhaltiger Korper erhalten werden kann, ist offenbar ein
Gemenge von Lecithin, Cerebrosiden und anderen Phosphatiden.

Cholesterin ist in der Hirnsubstanz in relativ grofen Mengen ent-
halten, und zwar in freiem Zustande, nicht in Form seiner Fettsiure-
ester. Die durchschnittliche prozentuale Zusammensetzung des Ge-
hirns ist die folgende:

weie Substanz graue Substanz

Wasser . . . . . . . ... 72,49/, 85,7%/,
Trockensubstanz . . . . . 27,6 ,, 14,3 ,,
Organische Substanz . . . 26,8%/, 13,50/,

Anorganische Substanz
Proteine (Globuline und ein

5O 59 2O 9y

Nucleoproteid) . . . . . 7%/, 8 9,
Lecithin . . . . . . . . . 5,, 3,
Cerebroside . . . . . . . . . 1
Cholesterin . . . . . . . . 5,, 0,7,,
Neurokeratin . . . . . . . 3., 0,4,
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Von organischen Verbindungen werden ferner noch Harnstoff,
Harnsidure, Inosit und Cholin in geringen Mengen nachgewiesen.

Aus obiger Zusammenstellung ist ersichtlich, daB die weifle Sub-
stanz reicher an Trockensubstanz und diese wieder reicher an Chole-
sterin, Cerebrosiden und Neurokeratin ist als die graue Substanz.

Das Nervengewebe ist dhnlich der Hirnsubstanz zusammengesetzt.

ITI. Muskelgewebe.
A. Quergestreifte Muskeln.

1. Zusammensetzung.
In 100 Gewichtsteilen der fettfreien Muskeln sind enthalten:

Gewichtsteile
im Saugetier im Vogel im Kaltbliiter
Wasser. . . . . 75—178 72—178 80
Trockensubstanz 22—25 22—28 20

Wie zu ersehen ist, enthilt der Muskel des Kaltbliiters mehr Wasser
als der des Vogels und des Saugetieres; im allgemeinen sind auch Mus-
keln jingerer Individuen derselben Tierart wasserreicher als die des
alteren Individuums.

Im Saugetier sind von den 22—25°/, Trockensubstanz 19/, durch
anorganische Salze gebildet. In der moglichst entfetteten Muskel-
substanz sind 49,6%, C, 69%, H und 15,3%, N enthalten; die Mengen
von C und N verhalten sich demnach wie 3,24 : 1; nach manchen
Autoren wie 3,28 : 1.

Der groite Teil der organischen Substanz wird durch Eiweil-
korper gebildet; auler diesen sind im Muskel von stickstoffhaltigen
Verbindungen enthalten: Kreatin, wenig Kreatinin, Purinkérper, Harn-
stoff; von stickstofffreien : Fett (Lipoide), Glykogen, d-Glucose, d-Milch-
saure, Inosit.

Stickstofffreie organische Bestandteile.

Glykogen (ausfithrlicher S. 58) ist im lebenden Muskel in einer
Menge von etwa 1°/, enthalten; im Hungertier weniger als im wohl-
gendhrten; im Hundemuskel weniger als im Katzenmuskel.

Im ruhenden Muskel findet eine Anhiufung, im arbeitenden ein
Verbrauch von Glykogen statt; dementsprechend 148t sich die Musku-
latur eines Tieres annihernd glykogenfrei machen, wenn man es mit
nicht tddlichen Strychnindosen vergiftet und von Zeit zu Zeit heftige
krampfartige Kontraktionen seiner Muskeln auslést.

Die Menge des Glykogen nimmt auch im Hungerzustande ab, und
zwar betrifft die Abnahme zuerst immer das Leberglykogen und erst
nachher das Muskelglykogen; es darf jedoch nicht unbeachtet bleiben,
daB die Muskeln des Kaninchens auch nach achttigigem Hungern nicht
wirklich glykogenfrei werden, die des Hundes zuweilen auch nach
wochenlangem Hungern nicht. Werden hingegen 1—2 mg Adrenalin
in die Bauchhohle eines Kaninchen gespritzt, so erweisen sich dessen
Muskeln innerhalb der nichsten zwei Tage in der Tat glykogenfrei.
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Stirbt der Muskel ab, so nimmt sein Glykogengehalt, offenbar unter
Einwirkung eines Enzymes, rasch ab.

Andere Kohlenhydrate (d-Glucose, Maltose, Dextrine) wurden in
sehr geringen Mengen im Muskel nachgewiesen.

d-Milchsiure (Para- oder Fleischmilchsiure) ist die einzige der drei
Modifikationen der a-Oxypropionsiure (S. 12), die im Muskel vor-
kommt. — Die Angaben beziiglich des Milchsiduregehaltes der Muskeln
lauten vielfach widersprechend, was sich aus den Schwierigkeiten er-
klaren lift, die einer quantitativen Bestimmung im Wege stehen. Zu
diesen Schwierigkeiten gehért unter anderem der Umstand, daB sich
das Glykogen des toten Muskels sehr leicht in Milchsdure verwandelt,
wenn das Herauspraparieren, Zerkleinern etc. des Muskels nicht bei ge-
niigend niederer Temperatur vorgenommen wird. So findet man z. B.,
falls alle notigen Kautelen eingehalten werden, im Froschmuskel bloB
0,01—0,02 Milchsaure; sonst aber — besonders wenn Alkohol oder
Chloroform bei den Manipulationen mitverwendet wurden — bis zu
0,5%/,. Noch schwieriger ist es, die Bildung der Milchsiure infolge
von Muskelkontraktionen quantitativ zu verfolgen. Wird namlich der
Versuch am lebensfrisch ausgeschnittenen Muskel angestellt, so ent-
stehen eben infolge Wegfallens der Blut- resp. Sauerstoffzufuhr be-
deutende Mengen von Milchséure; 1668t man jedoch den Muskel in situ,
mit Erhaltung seiner Zirkulation, so wird die gebildete Milchsiure durch
das stromende Blut kontinuierlich weggeschwemmt.

Bei all dieser Unsicherheit steht folgendes fest: Wihrend die Sub-
stanz des ruhenden, lebenden Muskels auf Lackmus amphoter reagiert,
ist die Reaktion des lebenden, arbeitenden sowie des abgestorbenen
Muskels sauer; diese saure Reaktion rithrt zum kleineren Teile von
sauren Phosphaten her, zum gréBeren Teile ist sie jedoch der Milchséure
zuzuschreiben. — Der arbeitende Muskel enthélt mehr Milchsiure als der
ruhende; der groBte Teil der Milchsdure entsteht aus Kohlenhydraten.

Inosit (S. 17) kommt in einer Menge von etwa 0,03°/, vor.

Fett ist nicht nur im intramuskuldren Bindegewebe, sondern auch
in den Muskelfasern selbst enthalten, jedoch ist dieser Teil schwerer
durch Ather zu extrahieren. Mageres Fleisch enthilt ca. 1°/, Fett;
das mancher Fischarten weit mehr; so z. B. das vom Lachs bei 10/,
das des Aales 30°/,. AuBer Fett enthalt das Fleisch auch andere mit
Ather extrahierbare Verbindungen, wie freie Fettsiuren, Phosphatide
(Lecithin); ja im dtherischen Extrakt des Herzfleisches findet sich mehr
Lecithin als Fett; in anderen Muskeln iiberwiegt das Fett.

Stickstoffhaltige organische Bestandteile.

Eiweibkiorper!). Der aus dem frischen Froschmuskel erhaltene
Prefisaft, das sog. Muskelplasma, gerinnt spontan bei Zimmer-

1) Die von verschiedenen Autoren verwendete Terminologie des Muskel-
eiweiBBkorpers ist recht widerspruchsvoll; mit dem Namen ,,Myosin‘‘ bezeichnete
Kiihne ursprunglich den PreBsaft des auf 0° gekuhlten Muskels; spater wurde
hierunter der geronnene Teil des Muskelplasma verstanden. Im nachstehenden
werden die Ausdrucke ,,Myosin‘“ und ,,Myogen‘ im Sinne von Fiirths Termino-
logie verwendet.
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temperatur mit der Vollkommenheit wie das Blutplasma, jedoch nur,
wenn man den Froschmuskel in gefrorenem Zustand zu sog. Muskel-
schnee zerrieben hatte und dann auftauen li8t. — Weit weniger voll-
kommen gerinnt der PreBsaft des Siugetiermuskels. Die Gerinnung
beruht auf der Fihigkeit zweier in den Muskeln enthaltener Eiweil3-
korper, des Myogen und des Myosin, bei Zimmertemperatur spontan zu
koagulieren. Nach manchen Autoren soll es sich hierbei um eine Fer-
mentwirkung, dhnlich wie beim Blute handeln; nach anderen um eine
Wirkung der im abgestorbenen Muskel gebildeten Milchséure, oder aber
um die von Calciumsalzen. Myosin und Myogen sollen hierbei zuerst
in l6sliches, sodann in koaguliertes ,,Myosinfibrin‘‘ und ,,Myogenfibrin‘¢
verwandelt werden.

Dem allm#hlich fortschreitenden Gerinnungsprozesse ist es zu
verdanken, daB man aus dem abgestorbenen Muskel wohl einen Teil
der EiweiBkorper durch geeignete Salzldsungen, wie z. B. durch eine
50/,ige Losung von Magnesiumsulfat extrahieren kann, ein anderer
Teil jedoch ungelost zuriickbleibt. Letzterer ist es, der den weitaus
groBten Teil des sog. Muskelstromas bildet und es ist selbstverstand-
lich, daB seine Menge, je nachdem die Gerinnung mehr oder weniger
vorgeschritten ist, bald bloB 10°/, ein andermal jedoch auch 50°/,
der Eiweilkorper betragen kann.

Die Eiweiflkoérper des Muskels sind:

a) Myogen (auch Myosinogen genannt) bildet 70—80°/, samtlicher
EiweiBkérper; es ist aus seiner Losung durch Verdiinnung nicht zu
fallen, ist also kein echtes Globulin. Durch Halbsittigung mit Ammo-
niumsulfat ist es fillbar. Es gerinnt allmihlich auch bei Zimmer-
temperatur, weit rascher bei 55—65° C.

b) Myosin (auch Muskulin oder Paramyosinogen genannt) zeigt alle
Eigenschaften der Globuline; im Wasser ist es nur in Gegenwart von
Salzen 16slich und durch Verdiinnung dieser Losung fallbar; es lost
sich auch in verdimnten Laugen und Siuren. Durch Ammonium-
sulfat wird es erst in Konzentrationen gefallt, welche die Halbsattigung
tiberschreiten. — Es gerinnt allmahlich auch bei Zimmertemperatur;
rascher bei 46—50° C.

¢) Myochrom, der charakteristische Farbstoff der Muskelfasern,
dem sie die rote Farbe verdanken; es steht dem Hamoglobin sehr
nahe; ist mit demselben vielleicht sogar identisch. In grofiter Menge
ist es in den am kraftigsten und anhaltendsten arbeitenden Muskeln
(Herzmuskel) enthalten. Im Hungerzustande, sowie in kachektischen
Zustinden nimmt seine Menge ab.

Von anderen stickstoffhaltigen Bestandteilen sind noch zu er-
wahnen:

Kreatin, Methylguanidinessigsiure, C,H,N,0, (S. 22). Ein kry-
stallinischer Kérper, der in kaltem Wasser schwer, in warmem Wasser
leichter 16slich ist. Mit verdiinnter Salzsiure erhitzt, wird es in Krea-
tinin verwandelt.

Die Darstellung erfolgt, indem man Muskelbrei wahrend 1/, Stunde
mit 50gradigem Wasser extrahiert, das Eiweill aus dem Extrakt durch Kochen,
andere Verbindungen durch Fallen mit Bleiessig entfernt. Aus dem Filtrat wird
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das Blei durch Schwefelwasserstoff entfernt, die abermals filtrierte Flussigkeit
eingeengt und zur Krystallisation hingestellt.

Im Saugetiermuskel ist das Kreatin in einer Menge von etwa 0,1—0,5%,
enthalten; die Muskeln von Vogeln enthalten weit mehr.

Der Nachweis und die quantitative Bestimmung des Krea-
tin kann nur nach vorangehender Umwandlung in Kreatinin ausgefiihrt
werden.

Kreatinin (ausfiihrlicher S. 210) ist in der Regel neben Kreatin
nachzuweisen, und zwar im ruhenden Muskel weniger, im arbeitenden
mehr.

Von Purinkérpern (S. 26) ist Hypoxanthin in einer Menge von
etwa 0,1—0,2°/, enthalten; Xanthin, Harnsdure und Guanin in noch
geringerer Menge.

Harnstoff (S. 207) kommt im Siugetiermuskel in einer Menge von
etwa 0,01—0,05%/, vor; im Hungertier weniger, nach Fleischfiitterung
mehr; im Muskel des Hai ist auffallend viel, gegen 2°/,, Harnstoff vor-
handen.

AuBler den genannten sind im frischen Fleisch noch andere stick-
stoffhaltige Verbindungen enthalten, die in weit gréferer Menge in
dem fabrikmafBig dargestellten ,Fleischextrakt vorkommen. Diese
sind:

Karnin, das von manchen Autoren als ein Gemenge von je 1 Mole-
kiil Hypoxanthin und Inosin angesehen wird; letzteres soll wieder aus
je 1 Molekill Hypoxanthin und einer Pentose bestehen.

Karnosin, bestehend aus je 1 Molekiil Histidin (S. 82) und $-Alanin
(CH,-NH,-CH,- COOH.

Inosinsdure (S. 102).

Phosphorileischsiure, eine komplizierte, an Antipeptone erinnernde
Verbindung, die nach manchen Autoren blof als ein Gemenge anzusehen
ist, welches aus Fleischextrakt in Form des eisenhaltigen Karniferrin
erhalten werden kann.

Aus der Phosphorfleischséure, die im Vereine mit anderen #hn-
lichen Verbindungen die Gruppe der Nucleone bildet, lassen sich
d-Milchsiure, Bernsteinsiure, Phosphorsiiure, Kohlenhydrat etc. ab-
spalten.

Anorganische Bestandteile sind im Siugetiermuskel in fol-
genden Verhiltnissen enthalten:

K 2,5—4,00,

Na  0,6—1,6 P 1,7—2,5%,
Mg 02—0,3,, Cl 0,408,
Ca 0,02—0,2 ,, S 1.9-23,
Fe 0,04—0,2 ,,

Aus obiger Zusammenstellung ist zu ersehen, daf von simtlichen
Basen das Kalium in gré8ter Menge vorkommt. Da Schwefel beinahe
ausschlieBlich als neutraler Schwefel des EiweiBmolekiils enthalten ist,
Chlor aber hauptséchlich von zuriickgebliebenem Blut oder von Lymphe
herriihrt, so kann es nur Phosphor, resp. nur Phosphorsiure sein, an
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welche die relativ grofle Menge von Kalium gebunden ist. Unter den
anorganischen Salzen des Muskels iiberwiegt demnach das
phosphorsaure Kalium.

Von Gasen kommen im Muskel Kohlensiure in groBeren, Stick-
stoff in sehr geringer Menge vor; Sauerstoff fehlt.

2. Muskelstarre.

Sowohl der frisch aus dem Tiere ausgeschnittene als auch der in
der Leiche belassene Muskel wird unter gewissen Umsténden starr, wo-
bei das Muskeleiweil eine eigentiimliche Umwandlung erfihrt. Der
erstarrte Muskel ist hart, undurchsichtig, dicker und kiirzer als der
lebende, ruhende Muskel.

Der ausgeschnittene Muskel erstarrt:

a) Wenn er einer héheren Temperatur ausgesetzt wird, einfach
durch Koagulation des MuskeleiweiBles; diese findet am Froschmuskel
bei etwa 40°, am Sidugetiermuskel bei etwa 50° statt.

b) Unter der Einwirkung von Giften. Als solches gilt auch
destilliertes Wasser, das durch das Sarkolemma diffundiert und die
kontraktile Substanz zum Quellen bringt. Hierher gehéren auch die
eiweiBprizipitierenden Verbindungen wie Alkohol, Gerbsiure; ferner
Laugen, Sauren, Chinin, die auch das ausgeprefSte Muskelplasma zur
Koagulation bringen. Manche der genannten Gifte lassen den Muskel
nur erstarren, wenn er sich vorher anhaltend kontrahiert hatte und dem-
zufolge eine Anhaufung von Milchsiure stattfand.

¢) Durch die spontane Erstarrung des Leichenmuskels entsteht
die sogenannte Leichenstarre, die am Saugetier innerhalb einiger
Stunden, am Kaltbliiter jedoch erst in 1—2 Tagen nach dem Tode
eintritt, und zwar an einem vorher hungernden oder miide ge-
hetzten oder mit Strychnin vergifteten Tiere schneller, als an
einem vorher gut genahrten, normalen Tiere, ferner auch in der
Hitze schneller als in der Kalte. — Spater 16st sich die Leichen-
starre und die Muskeln werden wieder weich. — In der Erkla-
rung der Leichenstarre stimmen die Autoren nicht iiberein: manche
halten sie fiir eine der Gerinnung des Muskelplasma identische Er-
scheinung, andere betrachten sie als letzte LebenséuBerung des Mus-
kels. Neuestens sucht man die ganze Erscheinung auf physikalisch-
chemischem Wege zu erkliren. Wie eine Gelatineplatte bei Gegenwart
von sehr wenig Sdure, also bei einer geringen Wasserstoff-Tonenkonzen-
tration weit starker anquillt als in reinem, saurefreiem Wasser, so findet
auch ein rasches und starkes Anquellen des Muskeleiweiles unter der
Wirkung der Sauren statt, die sich im absterbenden Muskel in grofer
Menge bilden. Das Schwinden der Leichenstarre wurde frither falsch-
lich als Faulnisproze angesehen; spater — mit groferer Berechtigung
— autolytischen Vorgingen zugeschrieben. Eine physikalisch-chemische
Erklédrung scheint auch hier am plausibelsten zu sein: unter der Ein-
wirkung der zunechmenden Siurebildung wird das gequollene Muskel-
eiwei endlich gefillt, worauf natiirlich auch der Quellung ein Ende
gesetzt wird. — Aus dieser Erklirung folgt auch, daB die Leichenstarre
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nicht auf der Koagulation des Muskelplasma, resp. des MuskeleiweiBes,
beruht, sondern im Gegenteil: die Leichenstarre schwindet, wenn das
Muskeleiweil gerinnt.

B. Glatte Muskelfasern.

Die Zusammensetzung der glatten Muskelfasern wurde am Magen
und an der Harnblase verschiedener Tiere studiert und in ihnen ein
koagulierbares Eiweif3 nachgewiesen, das bald dem Myosin, bald dem
Myogen der quergestreiften Muskeln gleicht. In glatten Muskelfasern
wurde mehr Natrium als in quergestreiften gefunden.

1V. Stiitzgewebe.
A. Bindegewebe.

Die Bindegewebsfasern, welche die Grundsubstanz der Binde-
gewebe darstellen, bestehen aus Kollagen (S. 103), die elastischen
Fagern aus Elastin (S.102). Im Sehnengewebe ist auBerdem noch ein
Mucoid (8. 101) enthalten. Der das Bindegewebe durchtrinkende
Gewebesaft enthilt die (S. 112) genannten Bestandteile des Blutplasma,
resp. der Lymphe, welche Bestandteile selbstverstindlich nicht als fiir
das Bindegewebe charakteristisch angesehen werden kénnen. Jiingeres
Bindegewebe enthilt durchschnittlich mehr Wasser und Mucoide als
ilteres. Die Isolierung der einzelnen Bestandteile des Bindegewebes be-
ruht auf ihrer verschiedenen Lislichkeit. Die dem Blutplasma resp. der
Lymphe zugehérenden Bestandteile werden durch Wasser extrahiert,
die Mucoide durch halbgesattigtes Kalkwasser; ungelost bleiben nur
mehr Kollagen, Elastin und die Bindegewebszellen.

B. Knorpel.

Die Grundsubstanz des Knorpels enthilt als wesentlichsten Be-
standteil ein Kollagen, das mit dem des Bindegewebes offenbar iden-
tisch ist; auBerdem ein Mucoid (S. 101) und ein Albumoid. Der
Knorpel enthilt:

Wasser . . . . . . . . . . 67,7-73,6%,
Trockensubstanz . . . . . . 26,4—32,3 ,,
Organische Substanz . . . . 24,9—30,1,,
Anorganische Substanz . . . 1,5— 2,2,

Der Knorpel gehért zu den an Natrium reichsten Geweben
des Korpers, indem 90°/, seines anorganischen Riickstandes durch
Kochsalz gebildet werden; Calcium ist blo8 in einer Menge von etwa
19/, enthalten.

C. Knochen.

Die Grundsubstanz des Knochens wird hauptsichlich durch
Ossein gebildet, das mit dem Kollagen des Bindegewebes wahrschein-
lich identisch ist. — AuBer diesem Ossein sind in der Grundsubstanz
noch ein Mucoid und ein Albumoid enthalten. — In die Grund-
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substanz sind — auBer den Knochenzellen — anorganische Salze,
hauptsichlich Calciumverbindungen eingelagert, denen das Knochen-
gewebe seine groBle Festigkeit verdankt. Die. Art der chemischen
Bindung der organischen Grundsubstanz und der Salze ist derzeit
noch nicht bekannt; vielleicht handelt es sich blo8 um eine sog. Ad-
sorptionsbindung.

Die Ermittlung der Zusammensetzung des eigentlichen Knochen-
gewebes ist dadurch sehr erschwert, daB es kaum gelingt, letzteres von
Blutgefiflen, Mark etc. ganz rein zu bekommen.

Der menschliche Knochen enthilt:

Wasser . . . . . . ... ... l4—449/
Trockensubstanz . . . . . . . 56—86 ,,
Von der Trockensubstanz:
Organische . . . . . . . . .. 30—40%,
Anorganische . . . . . . ... 60—70,,
Von der organischen Trockensubstanz:
Fettb . . . vovovov 13—279/,
Die Knochenasche enthalt:
Ca 37,00, P 17,69,
I\Ig 057 11 Cl 0)1 ”
Na 0,7,, Fl1. 0,1,
K 02, CO, 5,0,
Aus diesen Daten berechnet, enthilt die Knochenasche:
Calciumphosphat . . . . . . . . . .. 85,0%/,
Magnesiumphosphat. . .

Calciumcarbonat, -chlorid und -fluorid . 10,5 ::

Die Trennung und Isolierung der einzelnen Knochenbestandteile
erfolgt auf Grund ihrer verschiedenen Ldslichkeit. Der gut gereinigte,
mit Wasser gewaschene und zerkleinerte Knochen wird durch Ather
von Fett und Lipoiden, durch verdiinnte Salzsiure von den Salzen be-
freit. Dem Riickstande werden die Mucoide durch halbgesittigtes
Kalkwasser entzogen, worauf nur mehr Ossein und das Albuminoid
zurlickbleiben. Das Ossein wird mit heiBem Wasser in Form von
Glutin (S. 103) in Losung gebracht; ungelést bleibt das Albuminoid.

Das Zahnzement, das die Zahne in diinner Schichte deckt, ist
gewohnliches Knochengewebe; das Dentin gleicht dem Knochen-
gewebe, doch enthilt es weniger Wasser und organische Substanz; der
Zahnschmelz ist das an Wasser und auch an organischer Substanz
armste Gewebe des Kdorpers.

D. Knochenmark.

Der iberwiegende Teil — etwa 78—969, — des gelben Marks
wird durch Fett gebildet, welches zu einem groBen Teil aus Triglyceriden
der Olsiure besteht. AuBerdem enthilt das Knochenmark Globuline,
Fibrinogen, Phosphatide, Cholesterin, wenig Milchsdure, Inosit ete. —
Das rote Knochenmark unterscheidet sich vom gelben durch seinen
groBleren Gehalt an roten Blutkorperchen, sowie durch seine festere
Konsistenz.
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V. Schweif und Hauttalg.

Der Schwei8 ist eine farblose, klare, gewohnlich sauer reagierende
Fliissigkeit; bei profuser Absonderung kann er auch alkalisch reagieren.
Sein spezifisches Gewicht betrigt 1,002—1,005; EiweiB enthilt er bloS
in Spuren; von anderen organischen Verbindungen wenig Fettsiuren,
Cholesterin, Harnstoff. — Bei Niereninsuffizienz wird im Schwei3 zu-
weilen soviel Harnstoff abgesondert, daB, sobald das Wasser von der
Hautoberfliche verdampft, dieselbe mit Harnstoffkrystallen iibersit
erscheint. — Von anorganischen Verbindungen sind hauptsichlich Koch-
salz, ferner Phosphate und Sulfate in geringer Menge nachgewiesen.

Der Hauttalg hat Salbenkonsistenz und enthilt auBer Fetten
Cholesterin- und Isocholesterinester, Phosphatide, wenig Proteide,
endlich auch Salze. Eine dhnliche Zusammensetzung weist auch die
Vernix caseosa des Neugeborenen, ferner der Inhalt von Dermoid-
cysten und Hautatheromen, endlich auch das Ohrenschmalz auf.

VI. Triinen.

Die Trinen reagieren auf Lackmus alkalisch, in physikalisch-
chemischem Sinne sind sie neutral; sie enthalten ein koagulierbares
EiweiB8, von anorganischen Verbindungen hauptsichlich Kochsalz.

VII. Sperma.

Das menschliche Sperma ist eine weile oder gelbe Fliissigkeit
von charakteristischem Geruch, die aus einer fliissigen Grundsubstanz
und aus zelligen Elementen besteht. Die fliissige Grundsubstanz wird
teils durch die Prostata, teils durch die Testikel abgesondert. Der
Trockensubstanzgehalt betragt gegen 10°/,, wovon 99/, organisch sind
und 1°/; auf organische Salze entfillt. Die organische Substanz be-
steht zu einem Viertel aus Proteinen: unter diesen tiberwiegend Albu-
mine, daneben sind wenig Albumosen und Glykoproteide enthalten.
Die anorganische Substanz wird hauptséchlich durch Kochsalz gebildet.

Das Prostatasekret enthalt wenig Albumin, ein Mucoid, Leci-
thin und das phosphorsaure Salz eines basischen Kérpers, genannt
Spermin, dessen Zersetzungsprodukte dem Samen den charakteri-
stischen Geruch verleihen. Aus dem eintrocknenden Samen scheidet
sich Spermin in Form der Béttcherschen Krystalle aus.

Die Samenfidden sind gegen Mineralsiuren auffallend resistent.
Die hauptsichlich an Fischsperma ausgefiihrten Analysen ergaben,
dafl die Kopfe viel, hauptsachlich an Histone und Protamine gebundene
Nucleinsiduren (S. 101) enthalten. In den Schwinzen wurde viel Fett
und Lipoide gefunden. Die Samenfiden enthalten ca. 5°/; anorganische
Salze, hauptsichlich phosphorsaures Calcium.

VIILI. Amnios-Fliissigkeit.

Die Amniosfliissigkeit des Menschen ist diinnfliissig, hat ein
spezifisches Gewicht von 1,002—1,008, reagiert neutral oder schwach
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alkalisch; ihr Trockensubstanzgehalt betrigt ca. 2°/,, wovon 0,5%,
auf Kochsalz entfallen. AuBerdem wurden Harnstoff, Harnsiure,
Allantoin ete. nachgewiesen.

IX. Eier.

Die Eizellen der Siaugetiere sind viel zu klein als daB sie chemisch
untersucht werden kénnten; hingegen ist das Vogel-, insbesondere das
Hithnerei qualitativ und quantitativ genau erforscht.

Das Hithnerei hat ein durchschnittliches Gewicht von 40—70 g;
hiervon entfallen auf die Eischale und Eischalenhaut 5—8 g, auf das
Eiklar 22—35 g, auf das Eigelb 12—18 g.

Die Eischale enthilt bloB gegen 3—6%, organische Substanz;
in iiberwiegender Menge — gegen 90°/, — kohlensaures Calcium, sehr
wenig kohlensaures Magnesium und wenig phosphorsaures Calcium und
Magnesium.

Die Eischalenhaut besteht aus einem nicht niher bekannten,
dem Keratin nahestehenden Proteinkorper.

Das Eiklar gleicht, insolange die feinen Membranen — die es
kreuz und quer durchziehen — nicht zerstort sind, einer zarten Gallerte;
werden die Membranen zerstort, so erhilt man eine diinne, blaBgelbe
Fliissigkeit, deren spezifisches Gewicht bei 1,040 betrigt und die auf
Tackmus alkalisch reagiert. Das Eiklar enthalt:

Wasser . . . . . . . .. . .... 85—88%,
Trockensubstanz . . . . . . . . . 12—15,,
Proteine . . . . . . .. . ... . 10—13,,
Fett, Lecithin, Cholesterin . . . . . 1,3 ,,
Salze . . . . . . . .. .. - 0,7

Unter den Salzen tiberwiegen die Chloride gegeniiber dem phosphor-

sauren Calcium. Das Eiklar enthilt drei EiweiBkorper: ein Albumin, ein
Globulin und ein Glykoproteid: das Ovomucoid.

Ovalbumin, ist eines der wenigen Eiweiflkorper, die krystallisier-
bar sind; doch ist es wahrscheinlich nicht einheitlich, sondern ein
>misch zweier Albumine, denn es 148t sich immer nur ein Teil des
Ovalbumins zur Krystallisation bringen, wihrend ein anderer Teil,
das sog. Conalbumin in Losung bleibt oder amorph ausfillt. — Das
Ovalbumin gleicht dem S>rumalbumin in seinen meisten Eigenschaften;
seine Lésung gerinnt bei 50—60° C. Aus seinem Molekiil lassen sich
ca. 109, Glucosamin abspalten.

Ovoglobulin, dem Serumglobulin sehr 4hnlich, koaguliert bei etwa.
759%/,; es enthilt gegen 109/, abspaltbares Glucosamin.

Ovomucoid, ist aus seiner Losung weder durch organische noch
durch anorganische Sauren fillbar; es ist nicht hitzekoagulabel; aus
seinem Molekiil lassen sich gegen 30°/, Glucosamin abspalten.

Dargestellt wird es aus dem mehrfach verdiinnten Eiklar, indem
man Ovalbumin und Ovoglobulin durch Koagulation entfernt und das
Filtrat mit Alkohol oder Ammoniumsulfat fallt.

Hari, Physologische Chemie. 17
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Das Eigelb ist eine dicke, undurchsichtige, heller- oder dunkier-
gelbe Flissigkeit, die auf Lackmus alkalisch reagiert und folgende
Zusammensetzung hat:

Wasser . . . . . . .. . . . 47,25,
Trockensubstsnz . . . . . . . . . . . 528,
Organische Substanz . . . . . . . . . 51,8,
Anorganische Substanz . 1,0,,
Protein . . . . . . .. . . A 15,5 ,,
Fett . . . ... ... ... ... 230,
Lecithin . . . . . . .. . . . . . .. 11,0 ,,
Cholesterin . . . . . . . . 1.5,,

Ein charakteristischer Bestandteil des Eigelb ist das phosphor-
haltige Vitellin, welches wahrscheinlich an Lecithin gebunden, dem-
nach in Form eines Lecithalbumins, vorkommt. Es gehért zur
Gruppe der Phosphorglobuline, ist in reinem Wasser unloslich, 16st
sich leicht in verdimnten Laugen, Sauren und Salzlosungen. Es
koaguliert bei ca. 700 C. — Mit Pepsinsalzsiure verdaut, liefert cs
einen Niederschlag von Pseudonuclein. Dem Vitellin analog ist das
im Fischlaich enthaltene Iehthulin.

Im Eigelb hat man auBer dem Lecithin noch ein Di- und ein Tri-
aminophosphatid nachgewiesen.

Die charakteristische Farbe rithrt von einem, der Gruppe der
Lipochrome zuzuzihlenden Farbstoffe her.

Unter den anorganischen Salzen iiberwiegen im Eigelb die Phos-
phate, und zwar ist mehr Calcium- als Kalium- und Natriumphosphat
vorhanden.

X. Driisen mit innerer Sekretion.

Es gibt eine Reihe von Organen, die ihrer Struktur nach an Driisen
erinnern, jedoch keinen dem Abflufl des Sekrets dienenden Ausfithrungs-
gang besitzen und demzufolge ihr Sekret dem Organismus auf dem
Wege der Blut- resp. Lymphcapillaren zufithren. Man nennt sie
Driisen mit innerer Sekretion, wobei jedoch zu bemerken ist,
daB auch echte, mit einem Ausfithrungsgange versechene Driisen sog.
innere Sekrete liefern kénnen.

A. Schilddriise und Nebenschilddriisen.

Die lebenswichtige physiologische Funktion der Schilddriise gcht
aus der mehr-minder schweren Schidigung des Organismus hervor.
die nach ihrer Exstirpation eintritt. Die Folgen eines solchen Ein-
griffes sind jedoch nicht bei allen Saugetierklasson gleich; so gehen
z. B. Fleischfresser in der Regel sehr rasch zugrunde, wihrend von
Pflanzenfressern manche oft lingere Zeit hindurch iberhaupt keinc
pathologischen Verianderungen zeigen; andere wieder gehen nach einer
linger dauvernden Kachexie doch zugrunde. Diese Unterschiede sind
zum Teil darauf zuriickzufithren, daB an einer Tierart dic Neben-
schilddriisen bei der Schilddriisenexstirpation infolge ihrer anatomischen
Lage gleichzeitig mit der Schilddriise entfernt werden, an einer anderen
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Tierart jedoch von der Schilddriise raumlich getrennt gelagert sind und
bei der Operation verschont bleiben. Nach Ansicht der meisten Autoren
sind kachektische und myxddematise Verinderungen dem Fehlen der
Schilddriise zuzuschreiben, die schweren nervosen Stérungen (Tetanie
ctc.) dem der Nebenschilddriisen.

Auf Storungen in der Sekretionstitigkeit (Verringerung oder
Steigerung) der Schilddriise beruhen auch manche an Menschen hiufig
vorkommende Krankheitserscheinungen. So bleibt cin Kind, dessen
Schilddriise mangelhaft entwickelt ist, auch in seiner kérperlichen und
geistigen Entwickelung zuriick und zeigt den Zustand des sog. Kre-
tinismus. Im Erwachsenen entsteht bei mangelhafter Funktion der
Schilddriise ein eigentiimliches Odem der Haut, das sog. Myxdodem.
Als Gegensatz hierzu werden die Erscheinungen der Basedowschen
Krankheit, wie Herzklopfen, Zittern, Hervordringen der Augapfel.
einer vermehrten Sekretionstitigkeit der Schilddriise zugeschrichen.

Aus all den genannten Erscheinungen wurde mit Recht gefolgert,
daB dem inneren Sekret der Schilddriise resp. der Nebenschilddrisen
eine wichtige Rolle sowohl in der Weiterentwickelung des jungen, als
auch im Stoffwechsel des erwachsenen Organismus zukommt. Dies
geht mit Sicherheit aus den iberraschenden Heilerfolgen hervor,
welche sich im Falle einer mangelhaften Entwicklung oder nach Ex-
stirpation der Schilddriise durch Verfiittering von Schilddrise oder
deren Priparaten erzielen lassen.

Es ist vielfach diskutiert worden, welches der wirksame Bestandteil
der Schilddriise sei. — Baumann isolierte eine jodhaltige, Jodo-
thyrin genannte Substanz aus der Schilddriise; Os wald ein jodhaltiges
Globulin, das sog. Thyreoglobulin.

Es ist wahrscheinlich, daB in beiden Kérpern der wirksame Be-
gtandteil der Schilddriise enthalten ist, obzwar es auffallen mub.
daB der Jodgehalt der Schilddriise innerhalb derselben Tierklasse vou
Tier zu Tier sohr verschieden ist; ja, daB es sogar Schilddriisen gibt,
die tiberhaupt kein Jod cnthalten.

In der Schilddriise erwachsener Menschen hat man 0,008—0,010 ¢
Jod, in den Nebenschilddriisen mehr nachgewiesen.

B. Hypophyse.

Nach neueren Untersuchungen gehort auch die Hypophyse zu
den Driisen mit innerer Sekretion; durch den aus diesem Organe be-
reiteten Auszug wird der Blutdruck und — durch Wirkung auf die
Niere — die Diurese gesteigert, jedoch ist weder die chemische Natur
der wirksamen Substanz bekannt, noch aber festgestellt, in welcher
der beiden Teile der Hypophyse sie vorkomme. — Sicher ist es, dafl
die krankhafte Verinderung der Hypophyse oft mit einer gesteigerten
Knochenproduktion am Unterkiefer und an den Extremitiatenknochen
einhergeht; dieser Zustand wird als Akromegalie bezeichnet.

(. Die Nebennieren.

Die Nebennieren bilden das typische Beispiel einer Drise mit
innerer Sekretion. Zucrst ist erkannt worden, dafi durch den aus

'7’.‘:
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diesem Organ bereiteten Auszug der Blutdruck in auBerordentlichem
MaBe erhoht wird; spater wurde als ihr wirksamer Bestandteil das
Adrenalin erkannt. Gewebe mit Adrenalin enthaltenden Zellen
werden, wenn man eine Losung von Kaliumbichromat auftropft, ge-
braunt: solche Gewebe werden als chromaffine bezeichnet. Mit
Hilfe dieser Reaktion konnte nachgewiesen werden, daB die Mark-
substanz der Nebennieren es sei, welche das Adrenalin produziert und
daf chromaffines Gewebe auch anderwéarts im Korper vorkommt, so
z. B. in der Carotisdriise, am Herzen etc.

l-Adrenalin oder Suprarenin ist ein krystallisierbarer Kérper, der
in kaltem Wasser schwer, in wiarmerem leichter 16slich ist, mit Alkalien

CHOH
CH,NH(CH,)

Adrenalin.

leicht wasserlosliche Salze bildet. — Es ist linksdrehend. Durch einige
Tropfen einer Eisenchloridlésung wird die Adrenalinlésung smaragd-
griin gefirbt; setzt man Lauge hinzu, so schligt die Farbung in Rot um.
Adrenalin 148t sich auch synthetisch darstellen. Seine Struktur wurde
erst neuestens erforscht; es kann als ein Derivat der Dioxyphenyl-
a-methylamino-f-oxypropionsdure angesehen werden, aus dem es durch

OH
C
HC/ \COH

l 1
HC P}H
A%

|

CHOH

|
CHNH(CH,)
|

C00 H

Abspaltung von Kohlendioxyd entsteht; es ist aber moglich, dafl es
im Tierkorper aus Tyrosin entsteht, das zunichst in Oxyphenylathyl-
amin und nachher in Adrenalin verwandelt wird. Dic Wirkungen des
Adrenalin sind die folgenden:

a) Verengung der kleinen Arterien, namentlich im Gebiete des
Splanchnikus und hierdurch Steigerung des Blutdruckes; bei intra-
venoser Applikation ist die Wirkung sehr stark, jedoch rasch voriiber-
gehend ; bei subkutaner oder intraperitoncaler Einwirkung schwiicher,
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jedoch anhaltender. Die wirksame Dosis betragt 0,001—0,003 g pro
1 kg Tier;

b) Erweiterung der Pupillen, die am Froschauge auch zum Nach-
weise des Adrenalins verwendet wird ;

¢) Glukosurie, besonders bei intraperitonealer Applikation (S. 267);

d) schwere, der menschlichen Arteriosklerose dhnliche Verinde-
rungen an der Aorta und anderen Arterien des Kaninchens, wenn
lingere Zeit hindurch Adrenalin gegeben wird.

Zehntes Kapitel.

Stoffwechsel und Energienmsatz.

Die Lebenserscheinungen bestehen in einer Umwandlung der
chemischen Energie !) organischer Substanzen in andere Energie-
arten, womit selbstverstindlich auch eine chemische Verinderung
dieser organischen Substanzen verbunden ist. Diese chemischen Pro-
zesse sind von verschiedenster Art; jedoch {iberwiegt unter ihnen
(gegeniiber den Reduktionen, Spaltungen und Synthesen) die Oxydation
organischer Verbindungen, deren chemische Energie hiebei in Wirme
umgewandelt wird. Es ist jedoch zu bemerken, dass nur ein Teil
dieser chemischen Energie unmittelbar in Wirme iiberfiihrt, ein anderer

Teil aber zunichst in Volums-, mechanische, strahlende Energie oder
in chemische Energie anderer Art verwandelt wird. Ein kleiner Teil
der so entstehenden Energiearten kann den Organismus ohne weitere
Umwandlung verlassen; so z. B. in Form von mechanischer Energie
im Falle einer dufleren Arbeitsleistung oder als chemische Energie in
Sekreten und Exkreten; zum weitaus gréBeren Teil werden sie aber noch
im Tierkérper selbst in Wiarme umgesetzt, welche an das umgebende
Medium (Luft, Wasser) abgegeben wird, genau so wie die Warme,
die aus der chemischen Energie unmittelbar hervorgegangen ist.

Durch diese stindige Warmeabgabe wird aber auch ein stindiger
Energieverlust bedingt; d. h. ein Verlust an Substanzen, welche
chemische Energie enthalten und dieser Verlust kann vom tierischen
Organismus durch nichts anderes als durch Aufnahme von organischen,
chemische Energie enthaltenden Substanzen, also durch Nahrungs-
aufnahme, gedeckt werden, im Gegensatz zu den Pflanzen, welche
unter anderem auch die strahlende Energie der Sonne in chemische
Energie zu verwandeln,f also sich nutzbar zu machen imstande sind.

Selbstverstindlich kann nicht jede organische Substanz als Nah-
rung dienen, sondern nur diejenige, deren chemische Energie einer ent-

') Als MaB des Gehaltes einer Verbindung an chemischer Energie be-
trachten wir die Warmemenge, welche frei wird, wenn sie vollkommen verbrennt ;
das heilt in solche Verbindungen verwandelt wird, die keinen Sauerstoff mehr
aufzunehmen imstande sind, also keine chemische Energie mehr enthalten.
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sprechenden Umwandlung im Tierkorper fahig ist und keine Gift-
wirkung ausiibt. Als Nihrstoff ist aber nichst den organischen
Substanzen auch der Sauerstoff anzusehen, da derselbe zur Verbrennung
der organischen Substanzen unentbehrlich ist; ferner auch solche Ver-
bindungen, die wie Wasser und Salze keine chemische Energie ent-
halten, ohne deren Vorhandensein jedoch eine Verbrennung der orga-
nischen Substanzen im Tierkérper gar nicht denkbar ist.

Die Zersetzung organischer, chemische Energie ent-
haltender Verbindungen auf dem Wege der Oxydation, Spal-
tung ete. (Dissimilation, Katabolismus), die Ausscheidung
der Zersetzungsprodukte, der Ersatz der zersetzten Sub-
stanzen durch Nahrungsaufnahme (Assimilation, Anabolis-
mus) bilden zusammen jenen Erscheinungskomplex, den wir
als Stoffwechsel, Stoffumsatz (Metabolismus) bezeichnen.

Aus dem energetischen Standpunkt betrachtet, bildet derselbe
Komplex, d. h. die Umwandlung der chemischen Energie im
Tierkorper, die Entfernung der umgewandelten chemischen
Energie aus dem Tierkorper, und der Ersatz der umge -
wandelten chemischen Energie durch die der eingefithrten
Nahrung, den Energieumsatz oder Energiewechsel

I. Der Stoffwechsel.

Die Oxydation der organischen Verbindungen findet nicht, wie
man frither vielfach annahm, im Blute oder in den Gewebssiften statt,
sondern in den lebenden Zellen selbst. Dies wurde zuerst durch Pfliiger
am sog. Salzfrosch gezeigt, dessen Blut durch physiologische Kochsalz-
losung ersetzt war und der trotzdem auch weiterhin Sauerstoff ver-
brauchte und Kohlensiure produzierte. Blut und Gewebssafte be-
sorgen blofl den Transport der Nahrsubstanzen zu den Zellen und den
Abtransport der Zersetzungsprodukte.

Die Hauptrolle im Stoffwechsel spielen organische Verbindungen,
die der Gruppe der Kohlenhydrate, Fette und Proteine angehoren,
doch ist bei deren Verbrennung auch das Vorhandensein von anorgani-
schen Verbindungen, wie Wasser und Salze unentbehrlich, denn diese
Umwandlungen gehen nur in dem charakteristischen Komplex vor
sich, der aus Eiweill, Wasser und Salzen gebildet und ,,lebendes Proto-
plasma‘“ genannt wird.

Ein lebendes Eiweill gibt es eben nicht; das Wasser ist es, in
welchem das Eiweill nach Art der Kolloide und mit Hilfe gewisser Salze
gelost, das Zellprotoplasma bildet; und Salze sind es, die den osmotischen
Druck, sowie auch die H- und OH-Ionenkonzentration der Eiweil3-
losung regulieren. — Der besondere Einflufl des osmotischen Druckes
sowie der Jonenkonzentration auf den Verlauf der Lebenserscheinungen
ist durch iiberzeugende Versuche sichergestellt (S. 3).

Uber den Mechanismus der Verbrennungsvorginge ist uns zur Zeit
nur wenig bekannt; blo als wahrscheinlich kann man annehmen, daf
Enzyme (S 35) hierbei eine wichtige Rolle spielen. Denn beweisende
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Versuche liegen diesbeziiglich nur in geringer Anzahl vor; so z. B. be-
ziiglich des Abbaues der in den Nucleoproteiden enthaltenen Purin-
korper.

Nach neuesten Untersuchungen scheint der Sulfhydrylgruppe
(SH), enthalten im Cystin-, respektive im Cysteinkern der Protein-
kérper, eine Bedeutung in der Oxydation der Proteinkérper zuzu-
kommen.

Die Oxydation der zu den genannten drei Gruppen gehérenden
organischen Verbindungen geht in der Regel eine hydrolytische Spaltung
voran, in deren Folge die Poly- und Disaccharide zu Monosacchariden,
die Fette zu Glycerin und Fettsduren, und die Proteine zu Amino-
siuren zerfallen.

A. Der intermediiire Stoffwechsel.

Ein genauer Einblick in die Stoffwechselvorginge wire uns nur
moglich, wenn wir das Schicksal jeder einzelnen in den Korper ein-
gefithrten, oder zum Korperbestand gehérenden Verbindung vom Be-
ginne ihrer Umwandlung bis an deren Ende verfolgen kinnten; wenn
uns also die Gesamtheit der im Korper vor sich gehenden Umwand-
lungen d. h. der gesamte inter medidre Stoff wechselin allen seinen
Einzelheiten, bekannt wére.

Davon sind wir aber zur Zeit noch weit entfernt. Im allgemeinen
mussen wir uns damit begniigen, die der Umwandlung unterliegenden
Verbindungen einerseits in ihrem urspriinglichen Zustande, anderer-
seits in der Form zu priifen, in welcher sie den Korper verlassen und
diesbeziigliche qualitative und quantitative Zusammenhange fest-
zustellen. Dies soll in den nichsten Abschnitten geschehen; zunichst
sollen aber hier die wenigen besser bekannten Erscheinungen des inter-
mediaren Stoffwechsels behandelt werden.

Aufbau und Abbau der Kohlenhydrate.

1. Glykogenbildung.

Die d-Glucose, die mit dem Blutstrome der Vena portae von dem
Darm zur Leber gelangt, wird in der Leber zu Glykogen polymerisiert.
Diesem wichtigen Vorgange ist es zu verdanken, daf der Organismus
durch die oft in groBen Mengen zur Resorption gelangende d-Glucose
nicht iiberflutet, resp. der ganze Zucker nicht auf einmal verbrannt
wird. Denn dadurch, daB die krystalloide d-Glucose in das kolloidale
Glykogen verwandelt wird, kann sie wihrend lingerer Zeit unver-
andert aufgestapelt und nach MaBgabe des Bedarfs in Zirkulation ge-
bracht werden.

Die Bildung des Glykogen gehért zu den am heiflesten umstrittenen
Problemen der Biochemie, um so mehr, als man von jedem einzelnen
der fiir uns wichtigsten Nihrstoffe, den Kohlenhydraten, den Fetten
und den Proteinen angenommen hatte und heute wieder annimmt, da@
sie zur Glykogenbildung befahigt sind.

Die Feststellung, ob eine Substanz im Organismus in Glykogen
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verwandelt werden kann, also glykogenbildend ist oder nicht, kann auf
mehreren Wegen erfolgen:

a) Laft man ein Tier langere Zeit hungern oder 148t man es Muskel-
arbeit bis zur Ubermiidung verrichten, so nimmt die Menge des Gly-
kogens in der Leber dieses Tieres bis zur Erschopfung ab; filhrt man
nun eine gewisse Menge der zu untersuchenden Substanz in den be-
treffenden Tierkorper ein und findet nachher Glykogen in seiner Leber,
so kann dasselbe nur aus der eingefiihrten Substanz entstanden sein.

b) In einem kleinen abgetrennten Lappen der dem Tiere frisch ent-
fernten Leber wird eine Glykogenbestimmung vorgenommen, die {ibrige
Leber 1i8t man mit Blut durchstrémen, dem eine gewisse Menge der
zu untersuchenden Substanz zugesetzt ist und stellt dann den Glykogen-
gehalt der Leber fest. Der Unterschied zwischen beiden Bestimmungen
entspricht dem Zuwachs an neugebildetem Glykogen. Dieselben Ver-
suche kénnen auch an Leberbrei angestellt werden, der mit der Losung
der betreffenden Substanz vermischt und nach Ablauf einer gewissen
Zeit auf seinen Glykogengehalt untersucht wird.

¢) Wird ein Tier in den Zustand der chronischen Phlorrhizin-Glu-
cosurie versetzt, indem man ihm lingere Zeit 2—3mal taglich eine ge-
wisse Menge Phlorrhizin subkutan beibringt, so kommt es innerhalb
2—3 Tage zu einer totalen Erschopfung des Glykogenvorrates. Trotz-
dem wird weiterhin téglich eine gewisse Menge d-Glucose ausgeschieden,
die geringer ist als in den ersten 2—3 Tagen, jedoch nicht mehr ab-
nimmt. Diese d-Glucose stammt ausschlieBlich aus Eiweill, was schon
daraus hervorgeht, dafl das Mengenverhaltnis zwischen d-Glucose und
Stickstoff (der Quotient D : N) ein konstantes bleibt. Wird nun dem
phlorrhizinvergifteten Tiere eine Substanz beigebracht, welche zur Glyko-
genbildung beféhigt ist und im normalen Tiere auch als Glykogen zur
Ablagerung gekommen wire, so geht die aus der beigebrachten Sub-
stanz hervorgegangene d-Glucose ohne vorangehende Polymerisation zu
Glykogen in den Harn iiber und verursacht eine Steigerung des in den
vorangegangenen Tagen konstant gebliebenen Zuckergehalts des Harns.
Das Plus entspricht derjenigen Menge an d-Glucose, die aus der ein-
gefilhrten Substanz entstanden ist.

d) Ahnliche Versuche lassen sich auf Grund derselben Uberlegung
auch an dem Tiere anstellen, welches durch Entfernung des Pankreas
glykosurisch geworden ist; ferner auch am Menschen, der an Diabetes
leidet.

e) Endlich 1a8t sich die Bildung von Glykogen auch in entsprechend
angelegten Respirationsversuchen (S. 276) nachweisen.

Auf Grund der eben angefithrten Versuchseinrichtungen wurde
festgestellt, dal manche Verbindungen direkt in Glykogen iiberfiihrt
werden koénnen. Man nennt sie echte Glykogenbildner. Andere
sind einer direkten Umwandlung nicht fahig, tragen aber zur Glykogen-
bildung bei, indem sie leicht verbrennlich sind und so eine groe Menge
der echten Glykogenbildner vor der Verbrennung schiitzen. Man nennt
sie Pseudoglykogenbildner.

Die Glykogenbildung aus Kohlenhydraten geht unzweifel-
haft aus der Tatsache hervor, daB der Glykogengehalt der Leber nach
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Aufnahme reichlicher Mengen von Kohlenhydraten sehr erheblich zu-
nimmt (S. 247).

Echte Glykogenbildner sind unter den Monosacchariden die
d-Glucose, die d-Fruktose und in geringerem Grade auch die d-Galak-
tose, die einander auch in struktureller Hinsicht recht nahe stehen
(S. 48, 49, 50).

Pseudoglykogenbildner sind Mannose, Glucosamin und die
Pentosen.

Die Umwandlung der d-Glucose in Glykogen gehért zu den sog.
Anhydridprozessen, indem mehrere kleine Molekiile unter Austritt von
Wasser zu einem gréSeren Molekiil polymerisiert werden. Diese Poly-
merisierung erfolgt offenbar unter Einwirkung eines in den Leberzellen
titigen Enzymes; doch ist es hochstwahrscheinlich, daB dabei die
Mitwirkung eines vom Pankreas gelieferten inneren Sekretes nicht ent-
behrt werden kann. Denn ein Tier, dessen Pankreas entfernt wurde.
hat seine glykogenbildende Fihigkeit eingebiiBt und scheidet die ein-
gefiihrte d-Glucose, — die dem gesunden Tiere beigebracht in Form
von Glykogen abgelagert wird —, unverdndert im Harn aus.

Da die meisten der gewohnlich vorkommenden Di- und Poly-
saccharide unter der Einwirkung von Enzymen im Darmkanal zu
Monosacchariden gespalten werden, die echte Glykogenbildner sind,
miissen auch die Di- und Polysaccharide selbst als solche bezeichnet
werden. Werden sie jedoch nicht per os, sondern parenteral (subkutan
oder intravends) beigebracht, so werden sie, mangels an entsprechenden
Enzymen im Blut und in den Siften, nicht gespalten und nicht in Gly-
kogen verwandelt, sondern zum gréBten Teil unverindert im Harn
ausgeschieden (S. 55). Eine Ausnahme ist nur betreffs der Maltose
zu konstatieren, denn ein Maltose spaltendes Enzym ist sowohl im
Darm wie auch im Blute vorhanden.

Neuestens wurde nachgewiesen, dal wiederholte Einspritzung von
Saccharose in das Blut zur Bildung von saccharosespaltenden Enzymen
fithrt, die sonst im Blute fehlen.

Die Bildung von Glykogen aus Eiweif ist eine Frage, deren
Beantwortung sehr schwer ist; zunichst wohl aus dem Grunde, weil
manche EiweiBarten auch Kohlenhydrate (Aminozucker) im Molekiil
enthalten. Entsteht nun Glykogen aus einer solchen EiweiSart, so
muB es sich nicht notwendigerweise um eine ,,Bildung" von Kohlen-
hydrat aus Eiwei handeln, sondern es konnte eine einfache Abspaltung
stattgefunden haben, wie z. B. durch Phlorrhizin (S. 264). Natiirlich
ist letztere Moglichkeit ausgeschlossen, wenn es sich z. B. um Casein
handelt, dessen Molekiil keine Kohlenhydratgruppe enthilt.

Die Autoren, welche die Bildung von Glykogen aus Eiweil ver-
fechten, stiitzen sich auf Versuche, in denen die betreffenden Tiere an-
geblich erst vollkommen glykogenfrei gemacht worden waren und dann
infolge gewisser Eingriffe doch grofere Mengen von Zucker ausschieden,
der auf diese Weise nur aus EiweiB entstanden sein konnte. Von dem
groBeren Teil dieser Versuche hat jedoch Pfliiger durch Berechnung
nachgewiesen, daB die dem Versuche dienenden Tiere durchaus nicht
glykogentrei gewesen sein konnten; ja. daB ihr Glykogenvorrat mehr als
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hingereicht hatte, die ganze Menge des ausgeschiedenen Zuckers zu
decken. Demnach ist durch diese Versuche die Bildung von Glykogen
aus Eiweil durchaus nicht erwiesen.

Andererseits mufl zugegeben werden, daB3 in manchen Fillen von
Diabetes solch grofe Mengen von Zucker im Harn ausgeschieden werden,
die weder aus dem Glykogenvorrat noch aus der Kohlenhydratkompo-
nente des Korpereiweilles entstanden sein konnten; ferner ist neuestens
der direkte Beweis erbracht worden, daB mehrere Aminosiuren, wie
Glykokoll, Alanin, Arginin etc. in der Leber in Glykogen verwandelt
werden. Schliellich hat Pfliiger in einem eigenen einwandfreien
Versuch die Zuckerbildung aus Eiweif3 direkt bewiesen, also seinen
friiheren Standpunkt aufgegeben.

Die Bildung von Glykogen aus Fett ist ebenfalls noch
strittig; denn es konnte wohl bewiesen werden, daB die kleinere Kom-
ponente des Fettes, das Glycerin, ein Glykogenbildner ist; beziiglich
der Fettsiurekomponente ist jedoch dieser Beweis nicht erbracht
worden

2. Verzuckerung des Glykogen.

Das in der Leber abgelagerte Glykogen wird nach MaBigabe des
Bedarfes des Organismus an kreisender d-Glucose unter Vermittlung
der sog. Leberdiastase wieder in d-Glucose gespalten und gelangt als
solche in das Blut. Erfolgt die Verzuckerung des Glykogen, die sog.
,,Mobilisierung des Zuckers* verhiltnismé#Big rasch, so wird der Zucker-
gehalt des Blutes {iber das NormalmafB gesteigert und es kommt zu
der sog. Hyperglykimie.

Glykogen und Diastase sind in jeder Leberzelle nebeneinander
enthalten, was bei der besonders intensiven Wirkung der Diastase
auf das Glykogen nicht ohne weiteres verstindlich ist. Manche Autoren
nehmen an, daB die beiden innerhalb je einer Leberzelle durch lipoide
Membranen getrennt sind, welche nur unter ganz besonderen Um-
stinden durchlissig werden: andere setzen voraus, dafl die Diastase
auf das Glykogen nur dann einwirkt, wenn eine bestimmte Anderung
der Reaktion im Zellinnern erfolgt. Nach neueren Untersuchungen
soll die Diastase ihre glykogenverzuckernde Wirkung nur dann ent-
falten konnen, wenn den Leberzellen gewisse, in anderen Organen pro-
duzierte Korper, Hormone (8. 37), auf dem Wege der Blutbahn zu-
gefithrt werden.

In der dem lebenden Tiere frisch entnommenen Leber findet eine
rasch fortschreitende Verzuckerung des Glykogens statt; also ein rascher
Schwund des Glykogen und eine ebenso rasche Zunahme der d-Glucose.
Es ist moglich, daf hierbei die oben erwihnten Anderungen der Mein-
brandurchlassigkeit und der chemischen Reaktion im Spiele sind.

Dafl die in den Korpersiften in auffallend konstanter Konzen-
tration kreisende d-Glucose auch am lebenden Organismus durch Ver-
zuckerung des Glykogen in der Leber entsteht, kann auch experimentell
erwiesen werden ; schaltet man nimlich die Leber aus dem Blutkreislauf
aus, so sinkt der Zuckergehalt des Blutes auf die Halfte bis auf etwa
den dritten Teil ihres normalen Wertes.
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Es sind uns eine ganze Reihe von Umstanden bekannt, unter
welchen die Verzuckerung des Glykogens in gesteigertem Grade erfolgt
und es zu einer Verringerung des Glykogenvorrates kommt:

a) Durch Hunger. Doch ist zu bemerken, dal im Falle protrahierten
Hungerns wieder eine Neubildung von Glykogen aus Fett oder aus
HiweiB stattfinden kann.

b) Durch forcierte Muskelarbeit kann der groBte Teil des Glykogen-
vorrates binnen weniger Stunden erschopft werden.

c) Es gibt Reflexvorgiinge, welche die Verzuckerung des Glykogen
regulieren und deren Zentrum im verlingerten Mark gelegen ist. Hier-
fiir zeugt der beriihmte Zuckerstichversuch (Pigire) von Claude
Bernard: Verletzt man eine bestimmte Stelle am Boden des vierten
Gehirnventrikels des Kaninchens, so wird wihrend einiger Stunden
d-Glucose im Harn entleert. DaB die d-Glucose aus dem Leberglykogen
entsteht, geht daraus hervor, daB der Zuckerstich am Hungertierc
keine Glucosurie hervorruft.

d) Die intravenose EingieBung einer Losung von Kochsalz, sowie
die Vergiftung mit Phosphor, Chloroform, Curare, Kohlenoxyd fiihren
wahrscheinlich ebenfalls durch Reizung des genannten Zentrums zur
Verzuckerung von Glykogen und hierdurch zu einer Glucosurie.

e) Adrenalin, subkutan oder intraperitoneal beigebracht, hat
ebenfalls eine voriibergehende Ausscheidung von d-Glucose im Harn
zur Folge; diese Glykosurie kommt offenbar durch periphere Einwirkung
auf die das Glykogen enthaltenden Gewebe zustande.

Nach neueren Untersuchungen diirfte die gesteigerte Verzuckerung
des Glykogen in den meisten der oben angefiihrten Fille darauf be-
ruhen, daB durch die genannten Einfliisse (Zuckerstich, Giftwirkung)
eine Reizung der Nebennieren und hierdurch eine erhéhte Produktion
von Adrenalin stattfindet ; dieses soll dann auf dem Wege des kreisenden
Blutes zu den Leberzellen gelangen und sie zu einer erhohten Tatigkeit
veranlassen. Fiir die Richtigkeit dieser Auffassung spricht die Tat-
sache, daB der Zuckerstich unwirksam ist, wenn die Nebennieren vorher
exstirpiert wurden.

3. Oxydation des Zuckers.

Der Gang der Oxydation der Monosaccharide — seien diese nun
durch die Spaltung der in der Nahrung eingefithrten Polysaccharide,
oder aber des im Tierkorper vorritigen Glykogen entstanden — ist
noch nicht geklirt. Nach manchen Autoren soll z. B. die d-Glucose
vor allem zu d-Glucuronséure oxydiert, nach anderen zunichst in Dioxy-
aceton CH,OH - CO - CH,OH verwandelt werden: einige Autoren nehmen
an, daB die d-Glucose erst in Athylalkohol und Kohlensaure, wie im
allbekannten GérungsprozeB, gespalten wird, oder es soll aus ibr zu-
niichst Milchsiure entstehen etc. — Welchen Weg immer die Oxy-
dation auch nimmt, verbrennt die d-Glucose zum iiberwiegenden Teil
schlieBlich zu Kohlensiure und Wasser.

Abbau der Fette.
Von den durch die hydrolytischen Spaltungen der Fette frei-
gewordenen Komponenten verbrennt das Glycerin vollstindig, oder
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wird vielleicht teilweise in Glykogen verwandelt; wihrend die Fett-
saurekomponente mit der langen Kohlenstoffkette offenbar zunichst
zu kurzgliedrigen Fettsiuren gespalten wird und erst diese verbrennen
nachher fast vollkommen zu Kohlensiure und Wasser.

Sehr wichtige Aufschliisse iiber die bei der Fettverbrennung ent-
stehenden intermedidren Abbauprodukte lieferte das Studium der
Acetonkérper: S-Oxybuttersiure, Acetessigsiure, Aceton. Es ist nim-
lich eine lingst bekannte Tatsache, daB auch der gesunde Mensch
geringe Mengen von Aceton im Harn, etwas groflere Mengen durch die
Atemluft ausscheidet; ferner auch, daf3 in gewissen Krankheiten, so
in erster Linie in Diabetes, groe Mengen von Aceton im Harn entleert
werden konnen (Acetonurie). Spidter wurde nachgewiesen, daf in
solchen Fillen neben dem Aceton auch Acetessigsiure (Diacetsdure)
vorkommen kann; zuweilen auch B-Oxybuttersiure in kleineren oder
groferen Mengen; ferner daB die Acetessigsiure durch Oxydation

CH, CH,4 CH,
(T)HOH o co
CH, éHz CH,
(|300H 600 H

J-Oxybuttersaure. Acetessigsiure. Aceton.

der f-Oxybuttersiure entsteht und ihrerseits durch Abspaltung von
Kohlensiure in Aceton iibergeht.

Neuestens wird angenommen, daB im frischen Harn blof Acet-
essigsiure und S-Oxybuttersiure enthalten sind, und dafl das Aceton
nur, wenn man den bereits entleerten Harn stehen lifBt, oder wihrend
der zum Nachweis des Acetons vorgenommenen chemischen Priifung
aus der Acetessigsiure entsteht Mithin sollte man statt von einer
Acetonurie richtiger von einer Diaceturie sprechen.

Den Zustand, der durch eine gesteigerte Siureproduktion (es
handelt sich hier um die Produktion von Acetessigsiure und §-Oxy-
buttersiure) des Organismus hervorgerufen wird, bezeichnet man als
Acidosis.

Das Problem der Entstehung der Acetonkoérper ist auch heute
noch nicht gelost. So viel ist sicher, daB von den Acetonkérpern die
f-Oxybuttersiure es ist, welche in priméirer Weise im Organismus
entsteht, wihrend die beiden anderen nur deren Derivate sind.

Dafl dem so ist, geht auch aus Versuchen hervor, die an Menschen
angestellt wurden. Bringt man némlich einem Menschen -Oxybutter-
siure in einer 20 g nicht iibersteigenden Menge bei, so wird sie im Organis-
mus glatt verbrannt; fithrt man aber eine gréBere Menge ein, so wird
zwar der groflere Teil ganz verbrannt, ein kleiner Teil jedoch in Form
von Acetessigsiure ausgeschieden; wird die Menge der beigebrachten
g-Oxybuttersiure noch weiter gesteigert, so erscheint sie teilweise un-
verandert im Harn.

Wenn man daher im normalen Harn blo8 Aceton, jedoch keine
B-Oxybuttersdure nachweisen kann, so rithrt dies davon her, daf letztere
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wohl auch im normalen Organismus stindig entsteht, jedoch gleich
weiter zu Acetessigsiure oxydiert wird; auch diese verbrennt zu einem
grofleren Teile ganzlich zu Wasser und Kohlenséure, zu einem kleineren
Teile aber wird sie durch einfache Abspaltung von Kohlensiure in
Aceton iiberfiihrt und als solches in Atemluft und Harn ausgeschieden.

Es muB ferner angenommen werden, dal unter gewissen patho-
logischen Umsténden, wie namentlich in Diabetes, der Organismus

a) entweder, nicht oder weniger befihigt ist, die normalerweise
entstehenden Mengen von [-Oxybuttersiure resp. die aus ihr ent-
stehende Acetessigsiure zu verbrennen, so daBl letztere oder Aceton
im Harn in erhohter Menge angetroffen werden. Fiir diese Moglichkeit
spricht die Tatsache, dafl S-Oxybuttersiure oder Acetessigsiure, Dia-
betikern beigebracht, in relativ gréBeren Mengen im Harn wieder aus-
geschieden werden, als dies bei Gesunden der Fall ist.

b) Oder aber ist es mdglich, daBl es sich im Diabetes nicht um eine
Verringerung der Oxydationsfihigkeit handelt, sondern um eine ge-
steigerte Produktion von Acetonkérpern; hierfir spricht die Tatsache,
daf die iiberlebende Leber eines kiinstlich diabetisch gemachten Tieres
bei der Durchstromung mit Blut weit mehr Acetessigsiure bildet als
die Leber eines normalen Tieres.

Noch komplizierter gestaltet sich das Problem des Entstehens der
Acetonkorper dadurch, dafl dieselben nicht nur im Diabetikerharn in
erhohter Menge ausgeschieden werden, sondern auch im Harn des ge-
sunden hungernden Menschen (Inanitionsacetonurie), sowie auch
in fieberhaften Krankheiten (febrile Acetonurie), offenbar infolge
der mangelhaften Nahrungsaufnahme. — Ja, zur Erzeugung der
Acetonurie ist es nicht einmal notwendig die Nahrung ginzlich zu
entziehen, es geniigt, wenn aus derselben die Kohlenhydrate fehlen.

Umgekehrt kann eine Acetonurie, die auf obige Weise entstanden
ist, durch Zufuhr von Kohlenhydraten oft in der kiirzesten Zeit be-
hoben werden. Diese Wirkung der Kohlenhydrate, insbesondere der
d-Glucose und der d-Glucose enthaltenden Polysaccharide wird als
»»-antiketogen‘‘ oder ,,antiketoplastisch® bezeichnet. Ahnlich wirken
auch andere, der d-Glucose nahestehende Verbindungen, wie z. B.
Glycerin, Weinsiure; ferner einzelne Aminosduren wie Glykokoll,
Alanin etec., Eiwei, Alkohol etc.

Das Wesen dieser antiketogenen Wirkung ist derzeit nicht be-
kannt; man kénnte sich vorstellen, dafl die Fette, welche an und fiir
sich schwer verbrennlich sind, nur in Anwesenheit der leicht verbrenn-
lichen Kohlenhydrate vollkommen verbrennen; fehlen diese, so er-
folgt bloB ein Abbau bis zur §-Oxybuttersiure. Dasselbe konnte auch
im diabetischen Organismus der Fall sein, und zwar aus dem Grunde,
weil bei der verringerten Oxydationsfahigkeit dieses Organismus gegen-
iber den Kohlenhydraten, gerade die ,zindende* Wirkung der ver-
brennenden Kohlenhydrate ausfallt.

Eine weitere wichtige Frage ist die, aus welcher der drei Haupt-
gruppen der — den Organismus bildenden resp. dem Organismus als
Nahrung dienenden — organischen Verbindungen (Kohlenhydrate,
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Fette und Proteine) die f-Oxybuttersiure entsteht, oder wie man zu
sagen pflegt: welche dieser Verbindungen die ,ketoplastische® ist?

Diese Frage ist lange Zeit strittig gewesen und erst in neuester
Zeit konnte auf experimentellem Wege gezeigt werden, dafl der grofite
Teil der f-Oxybuttersiure von den Fetten resp. von deren Fettsiiure-
komponenten mit gerader Kohlenstoffanzahl herriihrt.

Der Abbau dieser Fettsiuren erfolgt nidmlich so, daB die end-
stindige Carboxylgruppe immer gleichzeitig mit der nichststehenden
C-Glied abgespalten und das letzte Glied der verkiirzten Fettsiure
zu Carboxyl oxydiert wird. Das Abspalten von je zwei Kohlen-
stoffatomen setzt sich solange fort, bis endlich eine Fettsiure mit vier
Kohlenstoffatomen, Buttersdure, {ibrigbleibt, welche durch Oxydation
an der f-Stelle in die f-Oxybuttersiure iibergeht.

Wenn dem in der Tat so ist, kénnen Fettsiuren mit ungerader
Kohlenstoffanzahl keine f-Oxybuttersiure liefern, was auch tat-
sachlich experimentell erwiesen ist.

Durch weitere Experimente wurde gezeigt, dafl f-Oxybuttersiure
auch aus manchen Aminosiduren, wie Leucin, Tyrosin, Phenylalanin
entstehen kann, wihrend andere Aminosiuren, wie Glykokoll, Alanin
ete., sowie Eiweifl selbst antiketoplastisch wirken.

Endlich wurde auch erwogen, in welchem Organe die Bildung der
B-Oxybuttersiure vor sich geht? Es stellte sich heraus, daB auch dieser
Proze3, wie viele andere, in der Leber verlauft.

Abbau der Proteine.

Die Verinderungen, die die Proteine — seien es solche, die dem
Kérperbestande angehoren oder solche, die in der Nahrung eingefiihrt.
unter Einwirkung der Verdauungsenzyme zu Aminosiuren zerfallen
waren, jedoch wahrscheinlich bereits wihrend ihrer Resorption durch
Synthese wieder zu Proteinen geworden sind (8. 161) — (rleiden, sind sehr
mannigfaltige. So erscheinen z. B. in gewissen Lebensperioden Proteine
im Sperma, im Menstrualblut, in der Milch (in krankhaften Zustianden
im Harn ete.). Die iiberwiegende Menge der Proteine jedoch, die den
Korper verlassen, erfahren vorher tiefgreifende Verinderungen: sie
werden zundchst durch Hydrolyse wieder in ihre Bausteine, die
Aminosduren zerlegt. Diese Aminosduren haben nun ein ver-
schiedenes Schicksal. So wird ein Teil des aus den Proteinen ab-
gesprengten Cystins in Taurin (S. 77) verwandelt und zur Bildung der
Taurocholsiure verwendet oder unter gewissen Umstinden unverandert
im Harn ausgeschieden (S. 204); ein anderer Teil liefert die schwefel-
haltigen Proteinsiuren (S. 226), welche im Harn ausgeschieden werden.

Ein Teil des aromatischen Kerns der Proteine wird in Adrenalin
(8. 260) verwandelt; in gewissen Fillen wird ihr Tyrosinkern in Form
von Dioxyphenylessigsiure, Homogentisinsiure (S. 197) ausgeschieden;
Diaminosiuren kénnen unter pathologischen Verhaltnissen, ohne des-
aminiert zu werden, blof in Diamine verwandelt zur Ausscheidung
gelangen (S. 269). Ferner werden stickstoffhaltige Eiweiflderivate im
Schwei und im Kot in Form verschiedener Verbindungen ausge-
schieden.
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Die weitaus grofite Menge der frei gewordenen Aminosiuren er-
fahrt jedoch sehr wichtige Verinderungen anderer Art; es werden
nawmlich vor allem ihre Aminogruppen abgespalten, sie werden des-
aminiert, und

a) der stickstofffreie Rest wird entweder vollkommen zu Wasser
und Kohlensiure verbrannt, oder aber teilweise zur Glykogenbildung
verwendet. (Neuestens wurde die sehr interessante Beobachtung ge-
macht, dafl von Phenylfettséuren, die durch Desaminierung aromati-
scher Abbauprodukte der Proteine entstehen, diejenigen, welche eine
gerade Kohlenstoffanzahl haben, zu Phenylessigsiure, jene mit der
ungeraden Kohlenstoffanzahl aber zu Benzoesiure oxydiert aus-
geschieden werden):

b) der aus den Aminosiuren abgespaltene Ammoniak wird — zum

groBten Teil in der Leber — in Harnstoff umgewandelt und als solcher
im Harn entleert.

Harnstoftbildung. Wir wissen, da das im Eiweil enthaltene
Arginin beim Kochen mit Barytwasser, ferner auch unter Einwirkung
eines in der Leber enthaltenen Enzyms, der Arginase, unter Wasser-
aufnahme in Harnstoff und Ornithin zerfallt (S. 78). Da jedoch die
in unserer Nahrung enthaltenen Eiweillkérper wenig Arginin ent-
halten, kommt dieser Art der Harnstoffbildung keine wichtige Rolle
zu. Weit wichtiger ist die Synthese aus Ammoniak und Kohlen-
sidure, die auf verschiedene Weise moglich ist.

a) Nach der Schmiedebergschen Anhydridtheorie vereinigen
sich Kohlensiure und Ammoniak, die bei den Verbrennungsprozessen
entstehen, zu kohlensaurem Ammonium, welches unter Abspaltung
von Wasser in Harnstoff verwandelt wird.

/O(NH4) ' NH,
‘o 2H,0 -+ CO
NO(NH,) \NH,

Anmmoniumcarbonat.

Hierfiir spricht, daBl, wenn eine iiberlebende Leber mit Blut trans-
fundiert wird, dem kohlensaures (oder ameisensaures) Ammonium
hinzugefiigt war, in dem austretenden Blut neugebildeter Harnstoff
nachzuweisen ist. Durch dieselbe Versuchsanordnung wurde nach-
gewiesen, daB die Aminogruppe der Aminosiuren (Glykokoll, Leucin,
Asparaginsiure etc.) in der Leber abgespalten und zu Harnstoffbildung
verwendet wird. DaB iiberhaupt die Leber die wichtigste, wenn auch
nicht die alleinige Stitte der Harnstoffbildung ist, geht aus der élteren
Feststellung hervor, wonach der Harnstoffgehalt der Leber jenen
anderer Organe weit tbertrifft.

b) Nach Drechsel soll aus dem kohlensauren Ammonium zu-
nachst carbaminsaures Ammonium entstehen und dieses unter Ab-

_NH, NH,
o - HO ¢ (o
NO(NH,) \NH,

Carbamnsawies Aminoniin,

1
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spaltung von Wasser in Harnstoff {ibergehen. Diese Annahme wird
durch den Versuch Drechsels unterstiitzt, in welchem es gelang, in
Lésungen von carbaminsaurem Ammonium unter dem Einfluf von
Wechselstromen das Entstehen von Harnstoff nachzuweisen.

Dafl der Carbaminsidure eine gewisse Rolle in der Bildung von
Harnstoff zukommt, geht auch aus folgender Tatsache hervor: Man
kann gesunden Hunden carbaminsaure Salze beibringen, ohne daf} sie
irgend einen Schaden nehmen wiirden; verwendet man jedoch zu
diesem Versuche Hunde mit einer Eckschen Fistel, an denen das Blut
der Vena portae mit Umgehung der Leber in die Vena cava strémt, so
erkranken sie unter Symptomen der Carbaminsiurevergiftung, zum
Zeichen dessen, dafl die Umwandlung der Carbaminsiure in Harnstoff
infolge des Ausfallens der Mitwirkung der Leber unterblieben ist.

c) Der Hof meisterschen Oxydationstheorie der Harnstoffbildung
liegt die Tatsache zugrunde, dal Eiweil und dessen Derivate, in ammo-
niakalischer Lésung mit Kaliumpermanganat oxydiert, Oxamin, Ox-
aminsiure etc. liefern, welche dann weiter in Harnstoff verwandelt
werden sollen, so z. B. oxaminsaures Natrium in folgender Weise:

CONH, 5
| N« % /NH2 /ON a
COONa +- L0 = CO 4 COo

H \NH2 \OH

Oxaminsaures Natrium.

d) Am wenigsten ansprechend ist die Hoppe-Seylersche Cyan-
siuretheorie; dieser liegt die Annahme zugrunde, daf bei der Eiweif3-

“H /N H,
HOCON + Y“H .
H \NH

zersetzung auBer dem Ammoniak auch Cyansiure und aus der Ver-
einigung dieser beiden Harnstoff entsteht.

Harnsiurebildung. Es wurde frither vielfach angenommen, dafl
die Harnséure ein unvollkommenes Oxydationsprodukt des Eiweif3 sei.
Der erste Befund, der die Untersuchungen in andere Bahnen lenkte,
war, daB die Milzpulpa sowie auch das Blut aus ihnen beigemischten
Nucleinen, noch leichter aber aus Xantbin und Hypoxanthin Harnsédure
zu bereiten vermag.

Es wurde ferner gezeigt, dal nach Einverleibung von Nucleinen
die Menge der von einem Menschen im Harn ausgeschiedenen Harn-
sdure stark zunimmt.

Durch diese und éhnliche Versuche wurde ermittelt, dall beziiglich
der Harnsiurebildung ein prinzipieller Unterschied zwischen Sauge-
tieren einerseits und Voégeln und beschuppten Amphibien andererseits
besteht.

Im Saugetierorganismus gibt es zwei Quellen fiir die Harn-
sdure: die purinhaltigen Bestandteile des Organismus, d. h. die Nucleo-
proteide namentlich der Zellkerne und die purinhaltigen Nahrungs-
mittel.
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a) Bei der Verbrennung der Nucleoproteide der Zellkerne wird
vine gewisse Menge von Purinkérpern frei; diese werden zum gréBeren
Teil in Harnsiure verwandelt und als endogene Harnsiure aus-
geschieden; ferner wird héchstwahrscheinlich das Hypoxanthin, das
im ruhenden Muskel in geringerer, im arbeitenden Muskel in gréBerer
Menge entsteht zum Teil ebenfalls in Harnsiiure verwandelt. Die
Menge der endogenen Harnsdureausscheidung wird bestimmt, indem
die Versuchsperson oder das Versuchstier fiir lingere Zeit auf eine
purinfreie resp. moglichst purinarme Kost, z. B. Milch, gesetzt wird.
Aus solchen Bestimmungen ergab sich, daf gesunde Menschen tdglich
0,07—0,25 g endogene Harnsiaure ausscheiden, die Werte zeigen also
recht groBe Schwankungen; doch soll an einem und demselben Indivi-
duum die Tagesmenge eine ziemlich konstante sein.

b) Der exogene Teil der Harnséure rithrt von der Nahrung her,
und zwar entsteht sie groBeren Teiles aus deren Nucleoproteiden und
zu einem kleineren Teile aus dem Xanthin und Hypoxanthin, die z. B.
im Fleisch und im Fleischextrakt in freiem Zustande eingefiihrt werden ;
endlich aus den Purinen, die im Tee, Kaffee und Kakao (S. 28) ein-
gefiihrt wurden. Doch wird immer nur ein Teil der eben genannten.
in der Nahrung eingefithrten Purinkérper als Harnséaure wiedergefunden:
denn bei einem anderen Teil schreitet die Veranderung nicht bis zur
Harnsiure vor, ein fernerer Anteil wird aber vollkommen verbrannt.
So erscheint z. B. Hypoxanthin, dem Menschen von auflen eingefiihrt,
blof3 etwa zur Hilfte im Harn wieder.

Aus all dem geht hervor, daf3 die Harnsiure im Saugetierorganismus
nicht synthetisch gebildet wird, sondern — wie es durch geeignete Ver-
suche iibereinstimmend erwiesen wurde — aus der Umwandlung anderer
Purinkérper hervorgeht. Diese Umwandlung wird durch enzymatische
Vorgdnge besorgt, die nicht nur in den verschiedenen Organen (Leber,
Milz etc.), sondern auch im selben Organe verschiedener Tierarten ver-
schiedenartig ablaufen. ;

So wurden unter anderen desaminierende Enzyme nachgewiesen,
durch welche die Aminogruppe der Aminopurine abgespalten wird;
ferner oxydierende En.yme, durch welche die desaminierten Purin-
kérper zu Xanthin resp. zu Harnsiure oxydiert werden.

Nun gibt es aber aufler den harnsiurebildenden Enzymen in ver-
schiedenen Organen auch solche, welche Harnsiure zu zerstéren im-
stande sind, sog. Uricasen, und zwar erfolgt diese Zerstérung je nach
den verschiedenen Siugetierarten in verschiedener Weise; so wird z. B.
im Hunde die Harnsiure ahweichend vom Menschen teils in Harn-
stoff, teils in Allantoin iiberfiihrt; letzteres wird dann zum groBeren
Teil vollstindig verbrannt.

Dieser, die Harnsiure zerstorenden Wirkung der Uricasen ist es
hauptsichlich zuzuschreiben, da — obwohl die in den Sdugetier-
organismus eingefiilhrten Purinkorper zum weitaus groBten Teil in
Harnsiure {iberfiihrt werden — die im Harn ausgeschiedene Harnsiure
doch keinen verliBlichen MafBstab zur Beurteilung des Purinkorper-
umsatzes resp. der Harnsiurebildung abgeben kann, da ja, wie wir

Hd i1, Physiologisclie Chenne. 18
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soeben gesehen haben, ein Teil der frisch gebildeten Harnsiure gleich
wieder zerstort wird.

Wenn es nun auch feststeht, daBl ein erwachsenes Séugetier Harn-
sdure auf keinem anderen Wege als durch Umwandlung von Purin-
korpern bilden kann, muB fiir neugeborene Sauger in der ersten Periode
ihres Lebens auch eine synthetische Bildung von Purinkérper an-
genommen werden; denn eben wihrend dieser Periode findet eine rapide
Zunahme ihres Korperbestandes, mithin auch der purinhaltigen Nucleo-
proteide statt, wiewohl ihre ausschlieflich aus Milch bestehende Nahrung
purinfrei oder zumindest duflerst arm an Purin ist.

An Vogeln, die 60—709, des Stickstoffes in Form von Harn-
sdure entleeren, finden sich ganz andere Verhéltnisse; hier entsteht die
Harnsédure zum geringsten Teile aus der Purinkomponente der Nucleo-
proteide; zum gréften Teile wird sie von der Leber hauptsichlich aus
Milchsdure und Ammoniak synthetisch aufgebaut. Dies geht aus Ver-
suchen hervor, die an der iiberlebenden Vogelleber ausgefithrt wurden
ferner auch daraus, dafl das Vogelblut nach Exstirpation der Leber viel
Ammoniak und Milchsgure, jedoch keine Harnsdure enthalt; daB hin-
gegen nach Exstirpation der Nieren eine reichliche Ablagerung von
Harnsiure in den Geweben stattfindet; ferner auch daraus, dafl alle
Umsténde, welche im Saugetierorganismus eine vermehrte Harnstoff-
bildung zur Folge haben (wie gesteigerte Eiweiverbrennung, Einfuhr
von Ammoniumsalzen) im Vogel zu einer vermehrten Harnsdurebildung
fiilhren; endlich, da auch von auflen eingefiihrter Harnstoff im Vogel-
organismus zum grofen Teil in Harnséure iiberfiihrt und als solcher
ausgeschieden wird.

Durch all dies wird es wahrscheinlich gemacht, daB die Harnsdure-
synthese im Vogelorganismus folgendermafien stattfindet: Milchsdure
oder eine andere, im Verlauf der Stoffwechselvorginge entstehende

CH, COOH

| \

CHOH CHOH

COOH COOH
Milchsaure. Tartronséure.

Oxyfettsdure wird in Tartronssure verwandelt; diese verbindet sich
mit Harnstoff zu Dialursiure und diese wieder mit Harnstoff zur Harn-

N H (fo OH HN—(’)O
\~H r
CQ + CHOH = 2H,0 + OC ?HOH
NCg  oom HN—CO
Tartronsaure, Dialursaure.
HN—CO s - H HN—-CO H
L AN L
OC CHOH + CO = 0OC C——N\
L \xH ; CO + 2 H,0
HN—C O e BEN—C-— N~
1
H

Dialursdure. Harnsaure.
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sdure. Tir die Moglichkeit einer ahnlichen Synthese im S#ugetier-
organismus fehlt vorlaufig jeder Anhaltspunkt.

B. Prinzipien und Methodik der Stoffwechsel-
Untersuchungen.

Der Eiweifl-, Kohlenhydrat- und Fettumsatz eines Tieres wird
auf Grund des Vergleiches seiner Einnahmen (Nahrung und Sauerstoff)
und Ausgaben (Kohlendioxyd, Wasserdampf, Harn und Kot) be-
rechnet. Es sollen zunéchst folgende Einzelheiten der Versuchsmethodik
vorausgeschickt werden:

Sammeln von Harn und Kot.

Das Sammeln und Abgrenzen der 24stiindigen Harnmenge stolit
beim Menschen in der Regel auf keine Schwierigkeiten. Handelt cs
sich um einen Tierversuch, so wird das Tier fiir die Versuchsdauer in
einem sog. Stoffwechselkifig gehalten, dessen Boden zu einem flachen
Trichter ausgebildet ist. Uber dem Trichter ist ein weitmaschiges
Drahtnetz angebracht, auf dem das Tier steht und durch dessen Liicken
der Harn ohne jedweden Verlust in ein unter den Kiéfig resp. unter den
Trichter gestelltes Sammelgefal flieft, wihrend der Kot obenauf
bleibt.

Da die meisten Tiere ihre Blase oft nur unvollkommen entleeren,
muB der zuriickgebliebene Harn sowohl am Beginn als am Ende einer
jeden Versuchsperiode mittels Katheter und durch Blasenspiilung mit
19/iger Borsdurelosung entfernt werden.

Der Kot wird in der Regel nicht tiiglich, sondern blof} in Perioden
von mehreren Tagen abgegrenzt, und zwar durch Verfiittern von Sub-
stanzen, die durch ihre Farbe auffallen, wie Kohlenpulver, Kiesel-
sdure etc.

Chemische Analyse der Nahrung, des Harns und Kotes.

Stickstoffbestimmung. Der Einfachheit halber nimmt man
— und zwar in der Regel ohne einen wesentlichen Fehler zu begehen —
an, daB Stickstoff in der eingefithrten Nahrung blo8 in Form von Ei-
weil3 enthalten ist und daB der Stickstoff des Harns blof3 aus zersetztem
Fiwei3 herriihrt. Die Bestimmung des Stickstoffs erfolgt sowohl in
der Nahrung als auch in Harn und Faeces nach dem Kjeldahlschen
Verfahren (S. 202).

Kohlenstoffbestimmung. Der Kohlenstoff wird am besten
auf nassem Wege durch Oxydation mit konzentrierter Schwefelsaure
und doppeltchromsaurem Kalium nach dem Verfahren von Messinger,
Brunner und Schulz bestimmt.

2—3 cem des Harns, resp. 0,10—0,15 g der {rockenen Substanz (Nahrung,
Kot) werden mit 80 ccm konzentrierter Schwefelsiure und 10 g doppelt-chrom-
saurem Kali gekocht, wodurch einerseits die Kohlensdure der Carbonate aus-
getricben, andererseits der gesamte Kohlenstoff der organischen Verbindungen
in Kohlensiure umgewandelt und als solche ausgetrieben wird. Durch den

18%
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Kochkolben und eine mit ithm verbundene Pettenkofersche Rohre, dic eine
genau abgemessene Menge Barytwasser von bekannter Konzentration enthalt,
zieht ein langsamer, vor seinem Eintritt von Kohlensiure befreiter Luftstrom,
der die gesamte im Kolben entwickelte Kohlensiure durch das Barytwasser
fiihrt.

Da aus den organischen Verbindungen auBler der Kohlensiure auch etwas
Kohlenoxyd entstehen kann, 148t man, um das Kohlenoxyd zu Kohlensdure zu
oxydieren, die aus dem Kochkolben austretende Luft durch eine Verbrennungs-
rohire aus schwer schmelzbarem Glas passieren, welches mit Kupferoxyddraht
oder Kupferoxydasbest beschickt ist und im Verbrennungsofen bis zu schwacher
Rotglut erhitzt wird. Die Verbrennungsréhre ist an ihrem Austrittsende mit
grobkérnigem Bleisuperoxyd beschickt, welches — bei einer Temperatur von
150—180° C gehalten — saure Verbrennungsprodukte der schwefel- und stickstoff-
haltigen Bestandteile zuriickhilt. — Ist die Menge des Barytwassers, sowie dessen
Konzentration vor und nach der Verbrennung bekannt, so 1aBt sich der Kohlen-
stoffgehalt der verbrannten Substanz leicht berechnen.

. Die Fette in Nahrung und Kot werden durch Extraktion mittels
Ather (S. 66) bestimmt, wobei aber zu bemerken ist, dall auBler den
Fetten auch andere, atherlosliche Stoffe in den Ather iibergehen kénnen.
— ZweckmaBiger erfolgt daher die Bestimmung der Fette nach dem
Verfahren von Liebermann und Székely (S. 66).

Die Kohlenhydrate werden durch Berechnung erhalten; und
zwar wird als Kohlenhydrat der Rest der aschenfreien Trockensubstanz
nach Abzug des Eiweiles und des Fettes betrachtet.

Bestimmung des Gaswechsel.

Der gesamte Gaswechsel, d. h. die Kohlensiureproduktion und der
Saurestoffverbrauch, meistens auch die Wasserdampfabgabe, wird durch
sog. Respirationsversuche bestimmt (der Sauerstoffverbrauch oft
nur berechnet).

Die nachfolgend zu beschreibenden Versuchseinrichtungen unter-
scheiden sich voneinander teils durch die kiirzere oder langere Dauer
des Versuches, teils in der Art der Feststellung des Sauerstoffverbrauches,

indem derselbe entweder durch Berechnung oder durch direkte Be-
stimmung erfolgt.

a) Respirationsversuche von langerer Dauer (6—24 Stunden)
ohne direkte Bestimmung des Sauerstoffverbrauches; nach
dem Prinzipe von Pettenkofer und Voit.

Bei dieser Einrichtung, welche die Bestimmung der gesamten
Kohlensidure- und Wasserdampfabgabe und eine Berechnung des Sauer-
stoffverbrauches gestattet, wird das Versuchsobjekt in einem ge-
schlossenen Kasten gehalten, der auch zum Sammeln von Harn und
Kot eingerichtet ist; hierdurch wird es méglich, nebst dem Gaswechsel
au b den gesamten Kohlenstoff- und Stickstoff-Umsatz zu bestimmen.

Durch ein weites Rohr wird mittels eines Pumpwerkes frische Luft aus
dem Freien in das Innere des Respirationsschrankes und von hier durch eine
grofle Gasuhr getricben, an der die Menge der Ventilationsluft abgelesen werden
kann.  Durch ein cigenartiges, mit Quecksilberventilen versehenes Pumpwerk
wird je ein kleiner Bruchteil (1/;7—/s000) der Ventilationsluft sowohl vor ihrem
Kintreten in den Schrank, als auch knapp nach ihrem Austreten angesogen,
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erst durch konzentrierte Schwefelsiure, dann durch eine Pettenkofersche
Roéhre mit Barytwasser und schlieRlich gegen eine kleine Gasuhr getrieben. Der
Gewichtszuwachs der Schwefelsdure ergibt die Menge des in der Lufiprobe
enthaltenen Wasserdampfes; aus der Konzentrationsverdnderung des Baryt-
wassers 1dBt sich die Menge der Kohlensdure berechnen. Aus dem Verhaltnisse
zwischen der an der groen Gasuhr und der an den kleinen Uhren abgelesenen
Luftvolumina ergibt sich der Faktor, mittels dessen wir die fiir Wasserdampf
und Kohlensaure erhaltenen Werte auf die gesamte Ventilationsluft umrechnen
konnen. Durch Subtraktion des Wasserdampfes und der Kohlensdure in der
eintretenden Luft von dem Wasserdampf und der Kohlensdure in der austretenden
Luft ergibt sich die gesamte Produktion des Versuchsobjektes.

Ist uns das Gewicht des Versuchsobjektes am Anfang und am Ende
des Versuches, sowie das Gewicht des ausgeschiedenen Wasserdampfes
und der Kohlensiure (eventuell auch des Harns und Kotes) bekannt,

so 1aBt sich aus diesen Daten auch der Sauerstoffverbrauch berechnen:
indem dieser gleich ist dem

Endgewicht — (Anfangsgewicht — gesamte Ausgaben)

Hat das Versuchsobjekt wihrend des Respirationsversuches Nah-
rung zu sich genommen, so ist der Sauerstoffverbrauch gleich

Endgewicht — (Anfangsgewicht + Nahrung — gesamte
Ausgaben)

Der in der ausgegebenen Kohlensiure enthaltene Sauerstoff, divi-
diert durch die gesamte Sauerstoffaufnahme, ergibt den respiratori-
schen Quotienten (S. 279), der aber infolge der zahlreichen Fehler-

quellen in der obigen Berechnung des Sauerstoffverbrauches oft un-
sicher ist

b) Respirationsversuche von lingerer Dauer (6—24 Stunden)
mit direkter Bestimmung des Sauerstoffverbrauches; nach
dem Prinzip von Regnault und Reiset.

Bei dieser Einrichtung wird nicht nur die Kohlensaureproduktion,
sondern auch der gesamte Sauerstoffverbrauch direkt bestimmt.

Vom Respirationsschrank, der zum Auffangen von Harn und Kot eit-
gerichtet ist, geht ein Ventilationsrohr ab, das durch ein System von Absorptions-
gefifen und ein Pumpwerk unterbrochen, wieder in den Schrank einmiindet,
also in Verein mit diesem ein geschlossenes Kreissystem bildet. Die Pumpe
hilt die Luft in stindiger Zirkulation und das Absorptionssystem hilt Wasser-
dampf und Kohlensiure, die vom Versuchsobjekt gebildet werden, quantitativ
zuriick. Aus einem Sauerstoffbehiilter (Gasometer oder Druckflasche) stromt
stindig Sauerstoff in den Respirationsschrank und ersetzt den verbrauchten
Sauerstoff. Wird der Strom so reguliert, dafl der im Schrank herrschende Innen-
druck sich nicht verindert, so muB — konstanten auBeren Luftdruck und kon-
stante Temperatur im Schrank vorausgesetzt — ebensoviel Sauerstoff vom
Versuchsobjekt verbraucht worden sein als zugestromt ist, da ja der produzierte
Wasserdampf und die Kohlensiure in den AbsorptionsgefdaBen zuruckbehalten
wurden. — Aus der Volum- oder Gewichtsveranderung, die der Sauerstoff im Be-
hiilter (Gasometer oder Druckflasche) withrend der Versuchsdauer erfihrt, ergibt
sich also unmittelbar das Volumen oder das Gewicht des verbrauchten Sauerstoffes;
nur muB entsprechend einer etwaigen Anderung in der Zusammensetzung der durch
den Schrank zirkulierenden Luft eine Korrektion angebracht werden. Diese
Anderung wird durch Gasanalyse ermittelt, die an einer Probe der Luft im Re-
spirationsschrank je am Beginn und am Ende des Versuches vorgencmmen wird.
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¢) Respirationsversuche von kurzer Dauer mit direkter Be-
stimmung des Sauerstoffverbrauches; nach dem Prinzip
von Zuntz-Geppert.

Mittels dieser Methode konnen Versuche von weit geringerer
Dauer (10—20 Minuten betragend) angestellt werden, wodurch sie sich
fiir die Losung so mancher Probleme besonders eignet.

In diesen Versuchen wird die Menge der durch die Lunge aus-
geschiedenen Kohlensiure und des gesamten Sauerstoffverbrauches,
also der sog. respiratorische Gaswechsel bestimmt; hingegen die Kohlen-
siure vernachlédssigt, welche durch die Haut eliminiert wird und nicht
mehr als 19/, der gesamten Kohlensiureproduktion ausmacht.

Es wird bei dieser Versuchseinrichtung a) die Grofe der Lungenventilation
und b) die Zusammenzetzung der Exspirationsluft, wie folgt, ermittelt:

a) Grofle der Lungenventilation. Am Menschen wird die Nasen-
atmung durch Abklemmen der Nase aufgehoben und der Mund der Versuchs-
person mittels eines entsprechenden VerschluBstiickes aus Kautschuk luftdicht
mit dem Schaft eines T-Rohres verbunden. Der eine Schenkel dieses Rohres
fiihrt ins Freie, widhrend der andere mit einer leicht rotierenden Gasuhr ver-
bunden ist. Im Inneren des Rohres sind geeignete Ventile so angebracht, daf
Luft nur aus dem Freien in die Lunge einstromen kann, die ausgeatmete Luft
aber nur gegen die Gasuhr stromen kann, wobei die Atmung ohne jede An-
strengung erfolgt.

Wenn es sich um ein Versuchstier handelt, wird an demselben die Tracheo-
tomie ausgefiihrt und in den zentralen Stumpf der Trachea eine Kaniile einge-
bunden, die mit dem vorangehend beschriebenen T-Rohr verbunden ist.

An der Gasuhr wird das Volumen der Luft abgelesen, welche wihrend eines
genau bestimmten Zeitraumes ausgeatmet wurde; durch Ablesung einer am
Apparat angebrachten, nach dem Prinzip des Thermobarometers konstruierten
Vorrichtung wird das abgelesene Volumen auf Normalvolumen reduziert.

b) Zusammensetzung der Exspirationsluft. Von dem zur Gas-
uhr fithrenden Rohr zweigt seitlich eine enge Réhre ab, durch welche von Zeit
zu Zeit je ca. 100 ccm Exspirationsluft abgesogen und in zwei genau kalibrierten
Biiretten iber angesiuertem Wasser aufgefangen werden. Treibt man nun die
beiden Luftproben erst in je eine Pipette, wo ihre Kohlenséure durch starke
Kalilauge absorbiert wird, dann in je eine Pipette, wo sie durch gelben
Phosphor in 8—15 Minuten vom Sauerstoff befreit werden, und liest jedesmal,
nachdem die Gasprobe wieder in Buretten iiberfuhrt wurde, die Volumina ab,
so lassen sich aus der Volumsverminderung der prozentische Kohlensdure- und
Stickstoff-, resp. mit Hilfe dieser beiden Daten der Sauerstoffgehalt der aus-
geatmeten Luft berechnen. Selbstverstindlich miissen etwaige Verinderungen
des Luftdruckes und der Temperatur durch gleichzeitige Ablesung eines Thermo-
barometers beriicksichtigt werden.

c) Berechnung. Aus dem Normalvolumen der in der gewihlten Zeit-
einheit (1) exspirierten und in obiger Weise analysierten Luft 148t sich die
Kohlensiiureproduktion in einfachster Weise berechnen, wenn man fiir den Kohlen-
sduregehalt der eingeatmeten (StraBen-) Luft, der in eigens hiezu angestellten
Versuchen bestimmt werden mu8, 0,03—0,06°/, in Abzug bringt.

Der Sauerstoffverbrauch ist gleich Sauerstoffgehalt der in der gewihlten
Zeiteinheit eingeatmeten Luft minus Sauerstoffgehalt der ausgeatmeten Luft.

Hierzu stehen uns, als bekannt, folgende Daten zur Verfugung:

N-Gehalt der Inspirationstuft (Strafenluft). . . . . . = 79,079/,
- " EH] ” L I == 20,900 >

Volumen der Exspirationsluft (an der Gasuhr abgelesen) = V fo

N-Gehalt der Exspirationsluft } durch Analyse . . =N

0- ’» ”” 9 ermittelt .= 0

Das Volumen der eingeatmeten Luft ist nicht bekannt, kann jedoch aus dem
abgelesenen Volumen der Exspirationsluft leicht ermittelt werden. Da es nam-
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lich feststeht (S. 282), daB der tierische Kérper elementaren Stickstoff weder
aufnimmt, noch aber abgibt, so muB das Volumen der Inspirationsluft im selben
Verhiltnis grofier gewesen sein, als das der an Sauerstoff verarmten, an der Gasuhr
abgelesenen Exspirationsluft, wie die Stickstoffkonzentration in der Exspirations-
luft groBer ist als 79,07°/,. Das Volumen der Inspirationsluft betrigt daher,
da wir oben das Volum der Exspirationsluft mit V bezeichnet haben V'V@%ﬁ
N 2090

der

Demsz i - S irati = V... .27
emzufolge ist der Sauerstoffgehalt der Inspirationsluft = V. 79,077 100"

Sauerstoffgehalt der Exspirationsluft = V.»—l(-éo, daher der Sauerstoffverbrauch
; N 209 0 V
v 7507 106~ V100 = 100 (0,2643 N — 0).

Der respiratorische (Quotient.

Als respiratorischer Quotient (P Q) wird nach Pfliiger der Quotient
aus dem Volumen des ausgegebenen Kohlendioxyds und dem Volumen
des verbrauchten Sauerstoffs bezeichnet. Also RQ = 0022\\%11"

g .

Die organischen Verbindungen beanspruchen bei ihrer Verbrennung
— also zur Uberfithrung des Kohlenstoffes in Kohlensiure, des Wasser-
stoffes in Wasser (des Schwefels der Eiweilkorper in Schwefelsiure
usw.) — eine ganz bestimmte Menge von Sauerstoff.

Nun ist aber selbstverstindlich, daB das Verhiltnis zwischen dem
gesamten Sauerstoffverbrauch eines verbrennenden Molekiils und der
entstehenden Kohlensdure an verschiedenen organischen Verbindungen
eine verschiedene sein wird, a) je nach dem prozentualen Kohlenstoff-
und Wasserstoffgehalt der Verbindung, b) je nach der Menge des Sauer-
stoffes, den die Verbindung im Molekiil bereits enthalt, ¢) je nach
dem Grade der Oxydation, die die betreffende organische Verbindung
im Tierkérper erleidet, indem Kohlenhydrate und Fette vollkommen
zu Kohlensiure und Wasser verbrennen (S. 268), die Eiweilkorper aber
nebst Kohlensiure und Wasser auch stickstoffhaltige, nicht vollkommen
oxydierte Produkte liefern, die zum groiten Teile im Harn entleert
werden (S. 280)

Aus allem dem geht hervor, dal, wenn man einerseits den ge-
samten Sauerstoffverbrauch, andererseits die Menge des ausgegebenen
Kohlendioxyds feststellt, man zwei Werte erhélt, deren Quotient als
direkt charakteristisch fiir die drei genannten Hauptgruppen der orga-
nischen Verbindungen angesehen werden darf, so daf} dieser Quotient,
in Respirationsversuchen festgestellt, genau erkennen Ilifit, welche
der genannten Verbindungen im Tierkorper wihrend der Versuchs-
dauer verbrannt wurde.

Es ist wenn

ausschlieBlich Kohlenhydrat verbrennt, der RQ = 1
3 Fett ”» 3 s 09711
’ Eiweil ’ » ,, = 0,801.
Diese Zahlen ergeben sich aus nachfolgender Berechnung:

1. Im Kohlenhydratmolekiil sind Wasserstoff und Sauerstoff im selben
Verhiltnis wie im Wasser (H, : O) enthalten, daher es zur Verbrennung des
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ganzen Molekils nicht mehr Sauerstoffes bedarf als zur Uberfuhrung des Kohlen-
stoffes in Kohlensidure. Da nun aber das Volumen einer bestimmten Menge
von Kohlensiure genau so groB ist wie das Volumen des Sauerstoffs, der beim
Entstehen der Kohlensdure verbraucht wurde, so ist der RQ beim Verbrennen
von Kohlenhydraten immer = 1.

2. In den Fetten ist nicht soviel Sauerstoff enthalten als zur Uberfiihrung
des H, ill.’)l H,0 notwendig ist, daher ihr respiratorischer Quotient kleiner als 1
sein muf.

Die Fette enthalten durchschnittlich 76,19/, Kohlenstoff, 11,8°/, Wasser-
stoff und 12,1°/; Sauerstoff.

Bei der Verbrennung von 1 g Fett entstehen aus den darin enthaltenen
0,761 g Kohlenstoff 2,790 g Kohlensiure, da

0,761 x 44

12 : 44 = 0,761 : x, woraus X = — B 2,790.
Da 1 Liter Kohlensdure bei 0° C und 760 mm Hg Druck 1,965 g

wiegt, betrigt das Volumen obiger 2,790 g Kohlensiure f’ggg = 1,419 Liter.

Es werden bei der Verbrennung von 1 g Fett zur Uberfithrung von 0,761 g Kohlen-
stoff in Kohlensiure 2,029 g Sauersteff verwendet; denn
12 : 32 = 0,761 : x, woraus X = 017&%—-;—32 = 2,029.
Ferner werden zur Uberfilhrung von 0,118 g Wasserstoff (die in 1 g Fett
enthalten sind) in Wasser 0,944 g Sauerstoff verwendet, da
2:16 = 0,118 : x, woraus x = 9’_1.!%}_2 = 0,944.

Der Sauerstoffbedarf des Kohlenstoffes und Wasserstoffes von 1 g Fett
betrigt daher 2,029 -- 0,944 = 2,973 g; 0,121 g Sauerstoff sind im Fettmolekiil
bereﬁts enthalten; es werden also bei der Verbrennung von 1 g Fett auBerdem
nocl

2,973—0,121 = 2,852 Sauerstoff verbraucht.
Da 1 Liter Sauerstoff bei 0° C und 760 mm Hg-Druck 1,429 g wiegt, betrdigt

>

das Volumen des ganzen verbrauchten Sauerstoffes ->—- = 1,995 Liter.

1,419
1,995

3. Die EiweiBkorper werden im Tierkorper nicht vollstindig verbrannt,
sondern liefern C-, H-, N-, O- und teilweise auch S-haltige Verbindungen, die
dann im Harn und Kot entleert werden; darum kann ihr respiratorischer Quotient
nur unter Beriicksichtigung der im Harn und Kot entleerten Verbindungen an-
nihernd berechnet werden. Im hungernden Hunde, an dem diese Berechnung
ausgefithrt wurde, enthélt das Korpereiweil 52,38°/, C, 7,27%/, H, 16,65°, N,
22,68°/, O. Hiervon werden im Harn und Kot entleert 10,88%/, C, 2,87%/, H,
16.65%, N, 14,999, O, der Rest betrigt 41,50/, C, 4,40°/, H, 7,699, O.

Es werden demnach, wenn 1 g EiweiB8 zersetzt wird, 0,415 g Kohlenstoff
in Kohlensiure und 0,044 g Wasserstoff in Wasser iiberfithrt. Aus 0,415 g Kohlen-
stoff, die in 1 g Eiweifl enthalten sind, entstehen 1,522 g Kohlensdure, da

12 : 44 = 0,415 : x, woraus X = (_)"ﬂél,;(_ﬁ = 1,522.
Da 1 Liter Kohlensdure bei 0° C und 760 mm Hg-Druck 1,965 g wiegt, be-
trigt das Volumen obiger 1,522 g Kohlensdure %’gzi = 0,775 Liter.
Ferner: Es verbrauchen 0,415 g Kohlenstoff bei ihrer Uberfithrung in
Kohlensdure 1,107 g Sauerstoff, da
0,415 x 32

12 : 32 = 0,415 : x, woraus X = i = 1,107;

Hieraus berechnet betrigt der respiratorische Quotient = 0.711.
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0,044 Wasserstoff verbrauchen bei ihrer Uberfithrung in Wasser 0,352 g Sauer-
stoff, da

008 16 _ o 5o

Bei Verbrennung des Kohlenstoffes und Wasserstoffes, das in 1 g Eiwei8
enthalten ist, werden demnach 1,107 + 0,352 = 1,459 g Sauerstoff verbraucht.
Laut vorangehender Berechnung stehen hierfur 0,077 g im EiweiBmolekiil
zar Verfugung; der gesamte Bedarf betrigt daher

1,459—0,077 = 1,382 g.

Da 1 Liter Sauerstoff bei 0° C und 760 mm Hg 1,429 g wiegt, betragt

das Volumen des gesamten verbrauchten Sauerstoffes 1,382 0,967 Liter.

1,429
Aus diesen beiden Daten berechnet, betragt der rt’zspiratorische Quotient

= 0,801.

2:16 = 0,044 : x, woraus x =

0,775
0,957

Das Volumen des ausgegebenen Kohlendioxydes ist gleich dem
Volumen des Sauerstoffes, der zur Uberfithrung des Kohlenstoffs der
Verbindung in Kohlendioxyd verwendet wird; daher im Quotienten
das Volumen des Kohlendioxyds durch das Volumen des bei der Ent-

stehung des Kohlendioxyds verbrauchten Sauerstoffes ersetzt werden
kann. Also

RQ= CO, Vol _ O, (zur Oxydation des Kohlenstoffs) Vol

0,Vol ~ O, (Gesamt-Verbrauch) Vol ~ ° naturgemifi
0, (zur Oxydation des Kohlenstoffs) g.
O, (Gesamt-Verbrauch) g.

Diese beiden letztgenannten Formen des Quotienten haben sclbst-
verstindlich denselben Wert wie der urspriingliche Pfliigersche
Quotient, bringen es jedoch weit klarer zum Ausdruck, daBl der Wert
des Quotienten durch den Sauerstoff bestimmt wird, der einerseits
zur Oxydation des Kohlenstoffes, andererseits zur Oxydation des
ganzen Molekiils erforderlich ist, ob nun beide in Volum- oder Gewichts-

teilen angegeben sind. was bei dem Pfliigerschen Quotienten nicht
der Fall ist.

Die Berechnung erfolgt auf Grund der oben angefiihrten Daten,
indem

auch =

RQ bei Verbrennung von Glykogen = 1

2,029
Rl ’ » iR Fett’ - 52—8—5—2’ = 0,711
1,107
. . Jiwei == kA ] s 1'
s , ., Eiweil 1382 0,80

Da sich kaum je der Fall ergibt, daB Kohlenhydrat, Fett oder
Eiweil allein verbrennen wiirde, vielmehr alle diese Verbindungen
gleichzeitig — aber zu sehr verschiedenen und wechselnden Anteilen —
sich am Stoffwechsel beteiligen, wird auch der respiratorische Quo-
tient das oben erwihnte Minimum von 0,711 und das Maximum von
1 unter normalen Bedingungen kaum je erreichen.

Andererseits ist aker zu beachten, dafl der respiratorische Quotient
sich nur dann in den erwihnten Grenzen zwischen 0,711 und 1 halt,
wenn die Kohlenhydrate und Fette vollstandig, die EiweiBkdorper aber in
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der (5. 280) beschriebenen Weise verbrennen; ferner die betreffenden
Oxydationsprodukte auch tatsichlich ausgeschieden werden; und end-
lich, wenn weder Sauerstoff anders, als zur Bildung von Kohlensidure
und Wasser verwendet wurde, noch aber Kohlensiure auf einem
anderen Weg gebildet wird, als durch die beschriebene Art der Ver-
brennung von organischen Verbindungen.

Trifft nun eine dieser Moglichkeiten zu, so kénnen jene Grenzen
sowohl unter- als auch iiberschritten werden. So ist z. B. der respira-
torische Quotient im protrahierten Hunger infolge der Bildung mangel-
haft oxydierter Verbindungen meistens kleiner als 0,711, oft bloB
ca. 0,68 (S. 300); kann sogar noch tiefer, auf 0,60—0,50 sinken, wenn
— wie an winterschlafenden Siugetieren beobachtet wurde — inner-
halb des Tierkérpers aus einer sauerstoffirmeren Verbindung, wie etwa
Fett, eine sauerstoffreichere Verbindung, wie etwa Glykogen, ge-
bildet wird.

Hierzu im Gegensatz kann der respiratorische Quotient weit mehr
als 1 betragen, wenn aus Kohlenhydraten im tierischen Organismus
Fett entsteht, wie z. B. an mit Kohlenhydraten gemésteten Tieren.
Bei der Uberfiitterung mit Kohlenhydraten wird nimlich einerseits
aus sauerstoffreicheren Verbindungen — wie die Kohlenhydrate es
sind — eine sauerstoffarmere Verbindung, wie Fett, gebildet; der auf
diese Weise frei gewordene Sauerstoff wird zur Oxydation verwendet
und a8t den Gesamtverbrauch kleiner erscheinen als er es tatsichlich
ist. Andererseits wird aus den Kohlenhydraten eine betriichtliche
Menge von Kohlensgure einfach (ohne Verbrennung) abgespalten. Da
auf diese Weise mehr Kohlendioxyd ausgeatmet wird als blof8 durch
Verbrennungsprozesse entsteht, mufl unter diesen Umstinden der
respiratorische Quotient aus doppelten Griinden grofler sein als der
theoretisch denkbar gréfite Wert von 1; e: steigt auf 1-2, 1.3 und
dariiber.

Berechnung des EiweiBstoffwechsels.

1. Am Hungertier.

Da die iiberwiegende Menge der stickstoffhaltigen Zerfallsprodukte
der Eiweilkoérperim Harn, und nurzu einem geringen, meist zu vernach-
lissigenden Anteil im Kot, eventuell auch im Schweill ausgeschieden
wird; da es ferner durch iiberzeugende Versuche definitiv festgestellt ist,
daB der Tierkorper weder aus der Umgebung elementaren Stickstoff
aufnimmt, noch aber Stickstoff in Gasform abgibt, konnen wir awus
der Menge des im Harn (eventuell auch im Kot und im Schweil3)
ausgeschiedenen Stickstoffes auf die Menge der zersetzten
EiweiBkorper schlieBen. Der Stickstoffgehalt des Harns (eventuell
auch des Kotes und des Schweiles) wird nach Kjeldahl (S. 202) be-
stimmt und da die EiweiBkorper durchschnittlich 16°/, Stickstoff ent-
halten, ist die Menge des in 24 Stunden zersetzten Kiweifles gleich: in
24 Stunden ausgeschiedener Stickstoff x 6,25.

2. Bei Nahrungsaufnahme.

Soll der Eiweilstoffwechsel an einem Organismus bestimmt werden,
dem Nahrung zugefiithrt wird, so darf der Stickstoffgehalt des Kotes
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nicht vernachlissigt werden. Da dieser Stickstoff nur zum geringsten
Teil von den in das Darmlumen ergossenen Sekreten, zum grofiten
Teil aber von dem nicht resorbierten Anteile der eingefiihrten Nahrung
herriihrt, bezeichnen wir, ohne einen nennenswerten Fehler zu be-
gehen, die gesamte Menge des Kotstickstoffes als von der ,,nicht resor-
bierten* Nahrung herriihrend.

Die Differenz zwischen dem in der Nahrung eingefithrten
und dem im Kot entleerten Stickstoff gibt uns die Menge
des resorbierten EiweiBles an; das in Prozenten ausge-
driickte Verhaltnis zwischen resorbiertem und eingefihr-
tem EiweiB bezeichnen wir als dessen Verdauungs- oder Aus-
nittzungs-Koefficienten.

Von dem resorbierten EiweiB kann ein Teil im Organismus zuriick-
gehalten werden, ein anderer Teil wird zersetzt; der Stickstoff des
letzteren wird im Harn ausgeschieden; daher gilt der Harnstickstotf
als MaB des zersetzten EiweiBles. .

Aus einem Vergleich des Stickstoffgehaltes der eingefiihrten Nah-
rung einerseits und dem des Harns und Kotes andererseits ergibt sich
die Bilanz des Stickstoff- resp. Eiweifumsatzes.

Wenn in Harn und Kot mehr Stickstoff entleert wird, als in der
Nahrung eingefiihrt wurde, ist die Stickstoff- resp. Eiweillbilanz
negativ; d. h. auBer Nahrungseiweil wurde auch Korpereiweild
zersetzt,

Wenn im Harn und Kot weniger Stickstoff entleert wird, als in
der Nahrung eingefiihrt wurde, so ist die Stickstoff- resp. Eiwcil-
bilanz positiv; es wurde also eine der Differenz entsprechende Menge
von Nahrungseiweil im Organismus angesetzt.

Wenn die im Harn und Kot entleerte Stickstoffmenge der in der
Nahrung eingefiihrten gleich ist, so befindet sich der Organismus im
Stickstoff- resp. BiweiBgleichgewicht, d. h. sein Eiweilbestand
hat sich nicht verindert.

Berechnung des Kohlenhydrat- und Fettumsatzes.

1. Am Hungertier.

Wihrend der FiweiBumsatz aus dem Stickstoffgehalt der Ent-
leerungen ohne weiteres berechnet werden kann, 148t sich der Kohlen-
hydrat- und Fettumsatz nur ermitteln, wenn auBer der Menge des
ausgeschiedenen Stickstoffes auch die des ausgeschiedenen Kohlen-
stoffes (in der ausgeatmeten Kohlensiiure, ferner im Harn und Kot),
sowie auch der Sauerstoff-, eventuell auch der Wasserstoffumsatz be-
stimmt wird (S. 286).

a) Berechnung des Fettumsatzes allein.

Im hungernden Warmbliiter ist die Menge der zur Verbrennung
kommenden Kohlenhydrate (Glykogen) so gering, daB} sie ohne weiteres
vernachlissigt werden kann, so daB sich der Fettumsatz aus den
Stickstoff- und Kohlenstoffausgaben in einfachster Weise, wie folgt,
berechnen 1aBt:
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Da das Korpereiweil durchschnittlich 169/, Stickstoff, dagegen
52,5%,, also 3,28 mal soviel Kohlenstoff enthilt, mufl auch die Menge
des Kohlenstoffes, die in den Ausgaben (Exspirationsluft, Harn und
Kot) bei der Zersetzung von Eiweill erscheint, 3,28 mal soviel betragen
als der Stickstoff im Harn (und Kot). Wenn daher Harn- (und Kot-)
Stickstoff mit 3,28 multipliziert und das Produkt von den gesamten
Kohlenstoffausgaben subtrahiert wird, so verbleibt ein Rest von Kohlen-
stoff, der nur aus der Verbrennung von Fett herriihren kann.

Da, aker der Kohlenstoffgehalt der Fette durchschnittlich 760/, be-
trigt, ist es klar, dafl einem Gramm Kohlenstoff, das aus Fettverbren-
nung hervorging, 1—7069
brannten Fettes ist daher = 1,3 X (gesamte Kohlenstoff-
ausgabe — 3,28 X gesamte Stickstoffausgabe).

Es wurden z. B. von einem 8,7 kg schweren Hund in 24 Stunden
ausgeschieden:

2,54 g Stickstoff, entsprechend 15,87 g verbranntem Eiwei 8.
Weiterhin 120,8 g CO,, enthaltend . . 32,95 g C

= 1,3 g Fett entsprechen. Die Menge des ver-

fermer imHarn. . . . . . . . . 1,96 »
Gesamte Ausscheldung S . . 3491 gC
Den 2,54 g Stickstoff entsprechen
254 x328=..... ... 83¢gC
Von verbranntem Fett riihren her 26,58 g C
entsprechend 26,58 x 1,3 = . . . 34,55 g verbranntem Fett.

b) Berechnung des Fett- und Kohlenhydratumsatzes.

Soll aufler dem Eiwei- und Fettverbrauch auch der der Kohlen-
hydrate (Glykogen) berechnet werden, mufl nebst der gesamten Stick-
stoff- und Kohlenstoffausgabe auch der gesamte Sauerstoffverbrauch
bestimmt werden. Mittels dieser beiden Daten kann der Fett- und
Kohlenhydratumsatz auf zweierlei Weise berechnet werden:

a) Aus dem Sauerstoffverbrauch und dem respiratorischen
Quotienten.

Es JaBt sich aus der GroB3e des respiratorischen Quotienten meistens
ohne jede weitere Berechnung beurteilen, welche der drei Haupt-
gruppen der organischen Verbindungen wihrend der Versuchsdauer
in iiberwiegender Menge verbrannt wurde; nihert er sich dem Minimum
von 0,711, so wurde iiberwiegend Fett zersetzt; niahert er sich
dem Maximum von 1, so wurden iiberwiegend Kohlenhydrate ver-
brannt.

Doch Lit sich aus dem respiratorischen Quotienten auch an-
nahernd das Verhéltnis berechnen, in welchem sich Kohlenhydrate
und Fette am Stoffwechsel beteiligt haben. Es entstehen namlich wie
vorangehend (S. 280) gezeigt wurde, bei der Zersetzung von 1 g Eiweifl
0,775 Liter Kohlensidure und werden 0,967 Liter Sauerstoff verbraucht,
gleichzeitig aber 0,166 g Stickstoff im Harn entleert; folglich miissen,
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wenn 1 g Stickstoff im Harn erscheint, durch die Zersetzung von Eiweif3
0,775 4,75 Liter Kohlensa t und 0,967 _ 4 2 Li

0.166 — iter Kohlensédure erzeugt un 0.165 — 5,92 Liter Sauer-
stoff verbraucht worden sein. Wenn daher in einem gegebenen Ver-
suche x Gramm Stickstoff aus zersetztem Eiweil3 entleert werden, sind
4,75.x Liter Kohlensdure und 5,92.x Liter Sauerstoff auf Rechnung
des Eiweilles zu stellen. Ziehen wir diese Werte von der gesamten
Kohlensidureproduktion und von dem gesamten Sauerstoffverbrauche
ab, so bleibt ein Rest, der von der Verbrennung von Fett und Kohlen-
hydraten hervorging. Die relativen Mengen von verbranntem Fett
und Kohlenhydraten Ir ssen sich auf Grund der folgenden Uberlegung
ermitteln:

Es li3t sich aus den Daten (auf S. 279 ff.) leicht berechnen, wie
groB3 der Sauerstoffverbrauch und die Kohlensdureproduktion ist, wenn
Fette und Kohlenhydrate zu verschiedenen Anteilen zur Verbrennung
kommen, resp. welchen Wert zwischen 0,711 und 1 der respiratorische
Quotient in diesen Fiallen annehmen mufl. Eine solche Berechnung

liegt auch der nachfolgenden Tabelle zugrunde; in derselben ent-
sprechen

einem pro je 1 Liter verbrauchten
respiratorischen Sauerstoffes verbranntes
Quotienten Glykogen Fett
von g g
0,711 0,000 0,503
0,800 0,365 0,351
0,900 0,786 0,175
1 1,207 0

Es werden «'so in einem gegebenen Versuche von der gesamten
Kohlensiureproduktion und von dem gesamten Sauerstoffverbrauch
die auf verbranntes Eiweil entfallenden Anteile abgezogen (S. oben),
aus den Restbetrigen der respiratorische Quotient berechnet, und aus
dem restierenden Sauerstoffve rbrauch mit Hilfe obiger Tabelle in ein-
fa-hster Weise die dem erhaltenen Quotienten entsprechenden Anteile
voa Glykogen und Fett berechnet.

B) Wenn von der gesamten Kohlensiureausgabe und dem gesamten
Sauerstoffverbrauch der auf verbranntes Eiweif3 entfallende Anteil
abgezogen wird, liBt sich nach Zuntz die Kohlenhydrat- und Fett-
verbrennung auch auf Grund folgender Uberlegung berechnen:

Da, wie (S. 280) gezeigt wurde, bei der Verbrennung von 1 g Fett
1,419 Liter und bei der von 1 g Kohlenhydrat (z. B. Glykogen) 0,828
Liter Kohlensiure erzeugt werden, entstehen bei der Verbrennung von
x Gramm Fett und y Gramm Glykogen zusammen

1,419 x + 0,828 y Liter Kohlenssure = a (I).

Desgleichen werden verbraucht bei der Verbrennung von 1 g Fett
1,995 Liter, bei der von 1 g Glykogen 0,828 Liter Sauerstoff; daher bei
der Verbrennung von x Gramm Fett und y Gramm Glykogen ins-
gesamt

1,995 x + 828 y Liter Sauerstoff = b (II).
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Wird Gleichung (I) von Gleichung (II) abgezogen, so erhalt man
1,995 x — 1,419 x = b — a, woraus

b—a

* = 0,576

Die Menge des Glykogen wird erhalten, wenn man den gefundenen
Wert von x in eine der beiden Gleichungen einsetzt.

Selbstverstindlich bedeuten a und b immer die Restbetrige der

in dem betreffenden Versuche ermittelten Kohlensdureproduktion und

des Sauerstoffverbrauches, welche nach Abzug der auf verbranntes

Eiweill entfallenden Anteile verbleiben.

y) Eiwei-, Kohlenhydrat- und Fettumsatz lassen sich am ge-
nauesten aus der Bestimmung des gesamten N-, C-, H- und O-Um-
satzes berechnen, und zwar in analoger Weise, wie dies fiir die Be-
rechnung des Fettumsatzes (S. 284), doch wurden solche Versucte
wegen ihrer Umstandlichkeit bisher nur in geringer Zahl durchgefiihrt
(hauptsichlich in Amerika durch Atwater und dessen Schiiler).

, d. 1. die gesuchte Menge des verbrannten Fettes.

2. Bei Nahrungsaufnahme.

Der Kohlenhydrat- und Fettumsatz eines normal erndhrten Tieres
kann berechnet werden:

a) so wie am Hungertier:

a) aus dem Sauerstoffverbrauch und dem respiratorischen
Quotienten (S. 284);

B) aus der Kohlensdureproduktion und dem Sauerstoffverbrauch
(S. 285);

y) am genauesten aus dem gesamten N-, C-, H- und O-Umsatz
(s. oben);

b) anndherungsweise, wenn auBer dem Stickstoff- und Kohlenstotf-
umsatz auch der Eiweil-, Fett- und Kohlenhydratgehalt in der Nahrung
und im Kot bestimmt wird.

Es miissen hierbei gewisse Voraussetzungen gemacht werden, welche zwar
nicht ganz zutreffen, aber fiir derlei anndherungsweise Berechnung wohl zu-
lissig sind. 1. So wird der Kot als der nichtresorbierte Rest der eingefuhrten Nah-
rung angesehen, obzwar er zu einem geringen Anteil sicher von den in das Darm-
lumen ergossenen Sekreten herriihrt. 2, Ferner setzt man voraus, daBl von den
resorbierten Kohlenhydraten und Fetten die ersteren immer in ihrer ganzen
Menge vor den Fetten verbrennen. Im Sinne dieser Voraussetzung betrachten
wir den Rest der Kohlenstoffausgaben, der nach Abzug des auf verbranntes Ei-
weiB entfallenden Betrages verbleibt, zunichst als ausschlieflich von Kohlen-
hydraten herrithrend; und nur wenn dieser Rest mehr betrigt als den gesamten
resorbierten Kohlenhydraten entspricht, stellen wir das derart resultierende
Plus auf Rechnung von verbranntem Fett. (Diese zweite Voraussetzung ist schon
aus dem Grunde falsch, weil nachgewiesenermafen relativ betrichtliche Mengen
von resorbierten Kohlenhydraten im Organismus in Form von Glykogen abge-
lagert werden konnen.)

Da der ganze vorangehend angefithrte Berechnungsmodus eine Anzahl
von Fehlerquellen in sich birgt, ist es natiirlich, daf auf diese Weise nur ein an-
néhernder Aufschluf iiber den Umsatz von Kohlenhydrat und Fett zu erhalten ist.

Eine Versuchsperson soll beispielsweise pro 24 Stunden 320 g Fleisch (ent-
haltend 67 g Eiweil}), 111,1 g Butter (enthaltend 100 g Fett) und 520 g Brot
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(enthaltend 300 g Kohlenhydrat und 33 g Eiwei8) verzehrt haben. Einfuhr
und Ausfuhr verhielten sich wie folgt:

Kohlen-
Eiweill Fett hydrate N C
g g g g g
Einfuhr in der Nahrung  100,0 100,0 300,0 16,0 261,8
im Kot . . 6,0 5,0 8,0 1,0 9,6
Ausfuhr ,, Harn. . — — — 18,0 20,2
s COp .. — — — — 220,0

EiweiBl: Resorbiert wurden 100—6 = 94 g, welche 15 g N enthalten; da
im Harn 18 g N entleert wurden, miissen 18 — 15 = 3 g N aus verbranntem
Korpereiweil entstanden sein; die Versuchsperson hat demnach 94 g Nah-
rungseiweil und 3 x 6,25 = 18,7 g Korpereiwei, insgesamt 112,7 g Eiweil
zersetzt.

Kohlenhydrate: Resorbiert wurden 300 — 8 = 292,0 Kohlenhydrate mit
einem C-Gehalt (bei 44,4%/,) von 129,6 g. — Im Harn und in der CO, wurden
240,2 g C ausgeschieden; hiervon riihren 18 x 3,28 = 59,0 (S. 284) von ver-
branntem EiweiB her; von den restlichen 240,2 — 59 = 181,2 g C stammen
129,6 g aus der Verbrennung von Kohlenhydraten her.

Fett: Resorbiert wurden 100 — 5 = 95 g Fett. Von den gesamten (-
Ausgaben verbleiben nach Abzug der auf Eiweifl und Kohlenhydrate entfallenden
Anteile 240,2 — (59,0 + 129,6) = 51,6 g, entsprechend 51,6 x 1,3 = 67,1 g Fett.
Da auf diese Weise von den 95 g resorbierten Fettes bloB 67,1 g verbrannt sind.
wurden im Organismus 95 — 67,1 = 27,9 g Fett angesetzt.

Im Endergebnis hatte demnach die Versuchsperson 94 g Nah-
rungseiweiB und 18,7 g Korpereiweill zersetzt, ferner von dem ein-
gefiihrten Fett 67,1 g verbrannt und 27,9 g angesetzt, aulerdem noch
292 g Kohlenhydrate verbrannt.

II. Allgemeines iiber den Energienmsatz.

Ehe wir an die Besprechung des Energieumsatzes gehen, miissen
wir zunichst die Methoden kennen lernen, mittels deren der Gehalt der
organischen Verbindungen an chemischer Energie bestimmt wird; wir
miissen ferner den Begriff des physiologischen Nutzeffektes der Nah-
rungsmittel erdrtern und endlich die Methoden kurz skizzieren, welche
zur Bestimmung des Energieumsatzes gemeinhin verwendet werden.

A. Bestimmung des chemischen Energiegehaltes organi-
scher Verbindungen.

Der chemische Energiegehalt, d. h. die Verbrennungswirme organi-
scher Verbindungen wird am besten durch calorimetrische Verbrennung
in der Berthelotschen Bombe in reiner Sauerstoffatmosphire bei
erhohtem Druck vorgenommen.

Zu diesem Behufe werden von der zu verbrennenden Substanz Pastillen
im Gewicht von 0,5—1,0 g bereitet. Eine Pastille wird auf 0,1—0,2 mg genau ge-
wogen, in eine kleine Platinschale gelegt und diese in einen hierfiir bestimmten
Ring im Inneren der Bombe eingehéingt. Die Bombe ist aus GuBstahl angefertigt
und besteht aus einem etwa 300 ccm fassenden Unterteil und einer abschraub-
baren Decke. Durch die Decke treten, sowohl voneinander als auch von der
Decke selbst isoliert, zwei Platinastibe, deren einer hohl ist und zur Einfihrung
des Sauerstoffes in das Bombeninnere dient, wihrend der zweite zu dem Ringe
umgebogen ist, welcher die Platinschale mit der Pastille aufnimmt. Die uber
die Decke hinausragenden Enden beider Stébe werden mit je einem Pole eines
elektrischen Stromkreises verbunden, der durch Niederdrucken eines Kontakt-
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hebels geschlossen werden kann; im Bombeninneren sind die Stabe mit einem
kurzen Stiick diinnen (0,1-0,2 mm)Platindrahtes verbunden. — An den diinnen
Platindraht wird ein Baumwollfaden gekniipft, dessen unteres Ende zur Pastille
hinunterreicht.

Die Bombe wird durch Anschrauben der Decke verschlossen, mit Sauerstoff
bei einem Druck von etwa 25—30 Atmosphiren gefiillt und in ein BlechgefaB,
enthaltend ungefihr 2 kg destilliertes Wasser (auf etwa 0,1 g genau gewogen)
so versenkt, daBl bloB die zwei oberen Enden der Platinstabe aus dem Wasser
herausragen. — Das BlechgefdB wird in das Innere eines, ,,Calorimeter* ge-
nannten, groeren GefiBes gestellt, dessen Winde aus mehreren wirmeisolierenden
Schichten bestehen und die Temperatur des Wassers im Blechgefd8 von der
Temperatur der Umgebung méglichst unabhéingig machen.

Durch ein entsprechendes Rithrwerk wird das Wasser im Blechgefal3 stéindig
durchgemischt, so daB es iberall dieselbe Temperatur hat. Sobald sich diese
gar nicht mehr, oder nur mehr gleichmdBig um einige 0,001° C verdndert, was
durch Ablesen eines eingetauchten Beck mannschen Thermometers von Minute
zu Minute kontrolliert wird, bringt man durch Schliefien des elektrischen Strom-
kreises den diinnen Platin-draht zum Glithen und hierdurch den Baumwollfaden,
sowie gleich darauf auch die Pastille zum Entflammen.

Durch die bei der Verbrennung der Pastille entstandene Wérme wird zu-
nachst die Bombe selbst und durch diese das Wasser im Blechgefafle erwarmt.

Das Ablesen des Thermometers wird von Minute zu Minute fortgesetzt
und die Temperaturerhohung des Wassers '), die der Verbrennungswirme der
Pastille proportionell ist, festgestellt.

Aus der Menge des Wassers, sowie aus deren Temperaturerhohung lieBe sich
die Verbrennungswirme der Pastille ohne weiteres berechnen, wenn nicht auler
dem Wasser auch die Bombe, das Blechgefif3, der Ruhrer und das Thermometer
miterwirmt wiirden und wenn nicht die Vernachlissigung dieses Umstandes
einen argen Fehler in obiger Berechnung ergiibe. Um diesen Fehler zu eliminieren,
muBte eigentlich eine Korrektion, entsprechend dem Gewichte und der spezifischen
Warme eines jeden der genannten Calorimetergerite angebracht werden.

An Stelle dieses umstéindlichen Verfahrensist es weit bequemer, den ,,Wasser-
wert’" des calorimetrischen Systemes auf folgende einfache Weise zu bestimmen:
Es wird eine genau abgewogene Pastille einer chemisch reinen organischen Ver-
bindung von genau bekannter Verbrennungswirme in der oben beschriebenen
Weise verbrannt und hierdurch eine bekannte Menge von Wérme erzeugt. Aus
dieser Warmemenge und der beobachteten Temperatursteigerung des genau ab-
gewogenen Wassers kann in der einfachsten Weise die Wassermenge berechnet
werden, die rigentlich vorhanden gewesen sein hatte mussen, wenn die erwahnten
Calorimeterbestandteile nicht miterwdrmt worden wdren.

Man wird finden, dafl diese Wassermenge immer grofler ist als die, die tat-
sachlich in das BlechgefaB eingefiillt wurde. Das Plus wird als Wasserwert
des calorimetrischen Systems bezeichnet, denn es bedeutet diejenige Menge
von Wasser, die durch ein bestimmtes Wirmequantum um denselben Betrag
erwirmt worden ware, wie die genannten Calorimeterbestandteile mit den ver-
schiedenen spezifischen Warmen.

Ist man nun im Besitze dieses ,, Wasserwertes®, so ist es klar, dal der oben
erwihnte Fehler vermieden werden kann, wenn man den Wasserwert zu der Menge
des im BlechgefiB tatsichlich vorhandenen Wassers hinzuaddiert und die Ver-
brennungswarme aus dieser Summe und der beobachteten Temperatursteigerung
berechnet.

Es ist jedoch zuvor noch eine weitere Korrektion anzubringen, entsprechend

1y Da in dem beschriebenen Calorimeter eine vollkommene Warmeisolierung
nicht zu erreichen ist, muf fur den nicht zu vermeidenden Warmeumtausch gegen
die Umgebung eine entsprechende Korrektion angebracht werden.

Bei einem neueren, sog. adiabatischen Verfahren ist gegen den Wirme-
verlust in die Umgebung dadurch vorgebeugt, daf in der Calorimeterwand be-
findliches Wasser durch einen elektrischen Heizstrom anndhernd in demselben
MaBe erwarmt wird, wie das Wasser im Blechgefd durch die verbrennende
Substanz.
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der Wirmemenge, die vom verbrennenden Baumwollfaden sowie durch die Ver-
brennung des dem Sauerstoff beigemischten Stickstoffes herriihrt.

Die Verbrennungswirme des Baumwollfadens wird durch calorimetrische
Verbrennung von ca. 1 g der Baumwollfiiden festgestellt; die des Stickstoffes
aber dadurch, daB in die Bombe vor dem VerschlieBen derselben 1 cem destil-
lierten Wassers eingegossen wird, in welchem die Verbrennungsprodukte des
Stickstoffes sich zu Salpetersiure losen. — Da die Bildungswirme der Salpeter-
sdure bekannt ist, brauchen wir nur nach der Verbrennung den Salpetersiure-
gehalt des Wassers in der Bombe durch Titration festzustellen, um auch die durch
Verbrennung von Stickstoff entstandene Wirme berechnen zu kénnen.

Soll die Verbrennungswirme von Kot bestimmt werden, so wird derselbe
getrocknet, pulverisiert und in Form von Pastillen, wie oben, verbrannt.

Von Harn werden 10— 15 cem in kleinen Verbrennungsschalen aus Platin im
Wasserbad eingedampft, der Ruckstand im Vakuumtrockenschrank bei 50—60° C
getrocknet und dann verbrannt. Da wihrend des Eindampfens des Harns wech-
selnde Anteile des Harnstoffes — hauptsidchlich unter Einwirkung der Phosphate
— zprsetzt werden, womit ein Ver'ust an (Stickstoff- und) Energiegehalt einher-
geht, muBl der durch das Eindampfen erzeugte Stickstoffver ust in eigens hierzu
angestellten Versu hen bestimmt werden und die gefundene Verbrennungswirme,
dem Verluste entsprechend (5.4 kg Cal. pro 1 g N), korrigiert werden.

Die Verbrennungswarme von 1 g aschenfreier Trocken-
substanz der organischen Verbindungen wird als deren
spezifischer Energiegehalt bezeichnet.

Derselbe betragt fiir folgende im Stoffwechsel haufig figurierende
Verbindungen, wie:

Glykogen . . . . . . 4190 g Cal.
Stirke . . . . . . . 4206 ,, ,,
Traubenzucker . . . . 3743 ,, ,,
Rohrzucker . . . . . 3959 ,, ,,
Menschenfett . . . . 9540 ,, ,,
Butterfett . . . . . . 9230 ,, ,,
Muskeleiweil .. . . . 5650

»” »

Wie aus dieser Tabelle zu ersehen ist, gibt es auch innerhalb der
einzelnen Hauptgruppen der organischen Verbindungen recht ansehn-
liche Unterschiede im spezifischen Energiegehalt; daher miissen fiir
die Berechnung des Energieumsatzes teils Durchschnittswerte, teils

solche angenommen werden, auf die es in erster Linie ankommt;
und zwar

fiir Kohlenhydrate!) . . 4,2 kg Cal.
, Fett. . . . ... .94 ,,
, KiweiB . . . . . .56 ,,

»

B. Der physiologische Nutzeffekt der Nihrstoffe.

Laut dem Gesetze der Erhaltung der Energie muf3 durch die Ver-
brennung der organischen Substanzen im Tierkérper genau soviel Warme
erzeugt werden, als, wenn sie auflerhalb des Tierkorpers in der calori-
metrischen Bombe verbrannt wiirden; natiirlich immer vorausgesetzt,
daB infolge der Verbrennung hier wie dort Verbindungen entstzhen,
die keine chemische Energie mehr enthalten. — Dall sich dies so

1) Von den Kohlenhydraten kommen hauptsichlich Stiarke und Glykogen
in Betracht.

Ha4r1, Physiologische Chemie. 19
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verhilt, war a priori zu erwarten und wurde fiir Kohlenhydrate und
Fette durch Tierversuche bewiesen. Beziiglich der Eiweilkorper ist
dies jedoch nicht der Fall; ihr chemischer Energiegehalt wird innerhalb
des Tierkorpers nicht vollkommen in Wirme, sondern zum Teil in
chemische Energien anderer Art umgesetzt ; dieser Teil verlifit den Tier-
kérper in Form verschiedener, nicht vollstindig oxydierter Verbin-
dungen im Harn (und im Kot). Aber auch hier behilt das Gesetz der
Erhaltung der Energie seine Giiltigkeit; denn die Wiarmemenge, welche
bei der Verbrennung von EiweiBkorpern entsteht, plus chemischer
Energiegehalt der nicht vollkommen oxydiert ausgeschiedenen Anteile,
ist gleich dem durch calorimetrische Verbrennung in der Bombe er-
mittelten Energiegehalt.

Derjenige Anteil des Energiegehaltes einer organischen
Verbindung, der innerhalb des Tierkérpers in Warme um-
gesetzt werden kann, wird als physiologischer Nutzeffekt,
auf 1 g der betreffenden Verbindung bezogen als spezifi-
scher physiologischer Nutzeffekt bezeichnet.

Da Kohlenhydrate und Fette im Tierkorper vollkommen ver-
brennen, dagegen bei der Verbrennung von 1 g Eiweil chemische
Energie in einer Menge von etwa 1,5 kg Cal. in Harn und Kot aus-
geschieden wird, betriigt der spezifische physiologische Nutzeffekt

der Kohlenhydrate ') . . 4,2 kg Cal.
der Fette . . . . . . .94 ,
des EiweiBes?). . . . . 41 ,,

C. Bestimmung des Energie-Umsatzes.

Die Menge der chemischen Energie, die in einem Tiere in Wirme
umgesetzt wird, kann 1. berechnet werden aus den Einnahmen und
Ausgaben, also aus dem Stoffwechsel des Tieres, oder aus dem Sauer-
stoffverbrauch (indirekte Calorimetrie); 2. direkt bestimmt werden
(direkte Calorimetrie).

1. Indirekte Calorimetrie.

a) Aus den Einnahmen und Ausgaben.

a) Im Hungerzustande, wo die Einnahmen (auBer Sauerstoff)
gleich Null sind und das Glykogen vernachlissigt werden kann (S. 283),
1aB8t sich der Energieumsatz aus den im Stoffwechselversuch ermittelten
Mengen von verbranntem Eiweil und Fett mittels der fiir den physio-
logischen Nutzeffekt angegebenen Werte berechnen. So wurde im
(S. 284) angegebenen Beispiel festgestellt, daB 15,87 g Eiweill und 34,565 g
Fett verbrannt sind;

aus verbranntem Eiweil sind entstanden 15,87 X 4,1 = 65,1 kg Cal.
" " Fett " ' 34,55 X 9,4 =3248 ,, ,,

Zusammen 389,9 kg Cal.

1) Hier sind hauptsichlich Stirke und Glykogen gemeint.
%) 5,6 — 1,5 = 4,1.
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Genauere Resultate erhalt man, wenn nicht mit dem physiolo-
gischen Nutzeffekt gerechnet wird, sondern mit dem spezifischen
Energiegehalt von Eiweil und Fett, hinterher jedoch die Menge an
chemischer Energie, die im Harn entleert und durch calorimetrische
Verbrennung bestimmt wurde, abgezogen wird. Also waren

in 15,87 g Eiweill enthalten 15,87 x 5,65 = 89,6 kg Cal.

in 34,55 ,, Fett » 34,55 x 94 =3248 ,,
Zusammen 414,4 kg Cal.

im Harn wurden entleert . . . . . . . . 21,1kgCal

in Warme wurden verwandelt. . . . . . 393,3kgCal

Die letztere Art der Berechnung ist die richtigere, weil ja die
EiweiBlverbrennung durchaus nicht immer gleichmiBig verlduft und
der fiir den physiologischen Nutzeffekt des Eiweies angegebene Wert
nur ein annihernder ist.

p) Findet Nahrungsaufnahme statt, so kann der Kohlenhydrat-
umsatz natiirlich nicht vernachlissigt werden. Es muB vielmehr (laut
S. 286) festgestellt werden, wieviel Eiweil, Kohlenhydrat und Fett im
Tierkorper verbrannt ist: aus der Menge und dem spezifischen physio-
logischen Nutzeffekt einer jeden der genannten Verbindungen kann
der Energieumsatz leicht berechnet werden.

So wurden in dem (S. 287) angefiihrten Beispiel verbrannt:

112,7 g EiweiB3, 67,1 g Fett und 292 g Kohlenhydrat.

Hieraus sind entstanden:

Aus EiweiBverbrennung . . . 41 X 112,7 = 462 kg Cal.
,, Kohlenhydratverbrennung 4,2 x 292,0 = 1226 ,, ,,
,, Fettverbrennung . . . . 94X 67,1= 631 ,, ,,

Zusammen 2319 kg Cal.

Jedoch liefert eine derartige Berechnung nur einen annihernden
Aufschluf iiber die Menge der in Wiarme umgesetzten chemischen
Energie, da ihr ja nur der durchschnittliche spezifische Nutzeffekt der
reinen Nihrstoffe zugrunde gelegt wurde.

) Soll die Berechnung genauer sein, so mufl der Energiegehalt
sowohl der Nahrung als auch der Ausscheidungen (Harn und Kot)
in jedem Versuch eigens bestimmt werden. In dem sub ) vorangehend
berechneten Beispiel soll die Versuchsperson pro 24 Stunden 320 g
Fleisch, 111,1 g Butter und 520 g Brot verzehrt haben. Die calori-
metrische Verbrennung ergab pro 1 g Fleisch 1,37, pro 1 g Butter 7,83
und pro 1 g Brot 2,60 kg Cal. Entleert wurden 1500 ccm Harn, die
pro 1 cecm 0,070 kg Cal. enthielten und 95 g Kot, der pro 1 g 1,09 kg
Cal. enthielt. Die vergleichende Analyse der Einnahmen und Aus-
gaben ergab ferner, daB auBer 94 g Nahrungseiweil 18,7 g Korper-
eiweiB verbrannt und 27,9 g Fett angesetzt wurden.

Es wurden also eingefiihrt:

in 320 g Fleisch . . . . . . ... . .. 434 kg Cal.
» 1111 g Butter . . . . . . . . . . . 869 ,,
» 9820 g Brot . . . . .. oo .. 1852,

aus verbranntem Korpereiweil entstanden 106 ,,

Zusammen 2761 kg Cal
19*
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Es wurden ausgefiihrt:

im Harn . . . . . . ... C e e e 105 kg Cal.
, Kot . . . .. ... .. e e 104 ,, ,,
in angesetztem Fett enthalten . . . . . . 262 ,, ,,
Zusammen 471 kg Cal.

Mithin wurden in Wirme umgesetzt . . 2761 kg Cal
— 471 i ”

2290 kg Cal.

In manchen Pflanzenfressern entstehen durch Garung der in der
Nahrung eingefithrten Cellulose auBler anderen Spaltungsprodukten
auch brennbare Gase (Wasserstoff, Methan) in wechselnder Menge,
deren chemischer Energiegehalt besonders groB ist. Daher mufl in
Versuchen, die an solchen Tieren ausgefiihrt werden, die Menge der
Gase bestimmt, ihr Energiegehalt berechnet und, wie die des Harns
und Kotes, als chemische Energie, die im Tierkorper nicht umgewandelt
wurde, vom Energiegehalt der eingefiihrten Nahrung abgezogen
werden.

0) Noch genauer a8t sich natiirlich der Energieumsatz in solchen,
bisher nur in geringer Anzahl ausgefithrten Versuchen berechnen, in
welchen der gesamte N-, C-, O- und H-Umsatz bestimmt wurde (S. 286),
daber die Menge verbrannter Kohlenhydrate auch ohne die (S. 286)
genannten Voraussetzungen berechnet werden kann.

b) Aus dem Sauerstoffverbrauch.

Aus dem S uerstoffverbrauch 148t sich der Energieumsatz, gleich-
viel ob im Hungerzustande oder bei Nahrungsaufnahme, auf Grund
folgender Uberlegung berechnen: Bei der Verbrennung von 1 g Gly-
kogen werden (S. 285) 0,828 Liter Sauerstoff verbraucht und es ent-
steht 4,2 kg cal. Warme; folglich geht mit dem Verbrauch von 1 Liter
Sauerstoff, wenn Glykogen verbrennt, ein Energieverbrauch von
42 :0,828 = 5,07 kg Cal. einher. Das ist der sog. calorische Wert
des Sauerstoffes bei Glykogenverbrennung.

Desgleichen werden bei Verbrennung von 1 g Fett 1,995 Liter
Sauerstoff verbraucht und es entsteht eine Warmemenge von 9,4 kg
Cal.; folglich ist der Verbrauch von 1 Liter Sauerstoff bei der Ver-
brennung von Fett mit einem Energieumsatz von 9,4 : 1,995 = 4,72 kg
Cal. verbunden, d. i. der sog. calorische Wert des Sauerstoffes
bei der Verbrennung von Fett.

Da die so berechneten Werte des verbrauchten Sauerstoffes in
den extremen Fillen ausschlieBlicher Glykogen- resp. Fettverbrennung
bloB um etwa 7,6°/, voneinander verschieden sind, 148t sich der Energie-
verbrauch auch aus dem Sauerstoffverbrauch berechnen, und der
Fehler dieser Berechnung betrigt in maximo 7,6°/,. — Selbstverstand-
lich darf nur mit dem Sauerstoffrest gerechnet werden, der aus dem
gesamten Sauerstoffverbrauch nach Abzug des auf die Eiweilverbren-
nung entfallenden Anteiles (S. 285) {ibrig bleibt; und erst zum End-
ergebnis wird die Wirmemenge hinzuaddiert, welche dem zersetzten
Eiweill entspricht.



Allgemeines iiber den Energieumsatz. 293

Die Rechnung mit den calorischen Werten der Kohlenséureproduk-
tion birgt gréBere Fehlerquellen, da jene Werte in weit hoherem Grade
als die des Sauerstoffs voneinander abweichen. Es werden nimlich
bei der Verbrennung von 1 g Glykogen (S. 285) 0,828 g Kohlenséure und
4,2 kg Cal. Warme gebildet; folglich geht mit der Bildung von 1 Liter
Kohlensiure, die bei der Verbrennung von Glykogen entsteht, ein
Energieumsatz von 4,2 : 0,828 = 5,07 kg Cal. einher; d. i. der calo-
rische Wert der produzierten Kohlensdure bei der Verbren-
nung von Glykogen.

Desgleichen entstehen bei der Verbrennung von 1 g Fett (S. 280)
1,419 Liter Kohlensdure und 9,4 kg Cal. Wiarme; folglich ist mit der
Bildung von 1 Liter Kohlensiure, die aus Fettverbrennung hervor-
gegangen ist, ein Energieumsatz von 9,4:1,419 = 6,62 kg Cal. ver-
bunden; d. i. der calorische Wert der Kohlensidure bei Fett-
verbrennung.

Wird daher der Energieumsatz aus der Kohlensidureproduktion be-
rechnet, kann der begangene Fehler mehr als 30°/, in maximo betragen.

¢) Aus dem Sauerstoffverbrauch und dem respiratorischen
Quotienten.

Auf diese Weise kann der Energieumsatz weit genauer berechnet
werden. Wenn nimlich Kohlenhydrat (Glykogen) verbrennt, betrigt
der respiratorische Quotient 1 und der calorische Wert des verbrauchten
Sauerstoffes 5,07 kg Cal. — Bei Fettverbrennung betrigt der respira-
torische Quotient 0,711 und der calorische Wert des verbrauchten
Sauerstoffes 4,72 kg Cal.; wenn daher Kohlenhydrat (Glykogen) und
Fett gleichzeitig, jedoch zu verschiedenen Anteilen verbrennen, wird
sich der calorische Wert des verbrauchten Sauerstoffes im selben Ver-
hiltnis 4,72 resp. 5,07 nshern wie der respiratorische Quotient sich
0,711 resp. 1 nahert.

Die Daten in der nachstehenden Tabelle sind auf dieser Grundlage
berechnet und 148t sich mit ihrer Hilfe der Energieumsatz aus dem
Sauerstoffverbrauch und dem respiratorischen Quotienten mit einer
fiir viele Fille hinreichenden Genauigkeit berechnen.

Calorischer Wert von 1 Liter Sauerstoff :

R. Q. kg Cal.
0,711 4,72
0,800 4,83
0,900 4,95
1,000 5,07

Selbstverstindlich miissen auch hier von dem gesamten Sauerstoff-
verbrauch und von der gesamten Kohlensiureproduktion die auf
Eiweiflzersetzung entfallenden Anteile abgezogen und mufl aus den
Restbetriigen der respiratorische Quotient berechnet werden; die Warme-
‘menge, welche dem zersetzten Eiweill entspricht, wird nachtriglich
hinzuaddiert.
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2. Direkte Calorimetrie.

Da im ruhenden Tierkérper der gesamte chemische Energiegehalt
der verbrennenden organischen Verbindungen unmittelbar oder mittel-
bar (S. 261) in Warme umgesetzt wird, kann die Warmeproduktion als
MaB des Energieumsatzes eines in Ruhe befindlichen Organismus an-
gesehen werden. Wird auch #uBere, mechanische Arbeit geleistet,
so ist zur Warmeproduktion das thermische Aquivalent der geleisteten
Arbeit hinzuzuaddieren.

Was nun die Warmeproduktion anbelangt, so sind wir nicht
in der Lage diese zu bestimmen; uns stehen nur Mittel zur Verfiigung,
die Wiarmeabgabe zu bestimmen.

Wirmeproduktion und Wirmeabgabe wiren nur in dem Falle
identisch, wenn sich Korpergewicht und Korpertemperatur im Laufe
des Versuches nicht verinderten. Das ist nun zwar bei der Korper-
temperatur nur selten, beim Gewicht natiirlich nie der Fall; dennoch
laBt sich, wenn man entsprechend den obigen Verdnderungen eine
Korrektion in der Warmeabgabe anbringt, diese der gesuchten Warme-
produktion gleichsetzen.

Die Warmeabgabe erfolgt auf verschiedenen Wegen:

a) durch Strahlung von der Korperoberfliche aus;
b) durch Leitung;
c¢) durch Wasserverdampfung.

Es ist selbstversténdlich, daBl die Beteiligung der genannten Kom-
ponenten der Warmeabgabe sowohl von dufBleren Umstinden als auch
von individuellen Eigenschaften der Tiere abhingt. So ist es klar,
daB ein langhaariges, gegen Wirmeverlust besser geschiitztes Tier
weniger Wirme durch Strahlung und Leitung abgeben kann, somit
entsprechend mehr durch Wasserverdampfung abgeben mufBl. Die
Wasserdampfabgabe erfolgt zum groBeren Anteil von der Oberfliche
der Lungenalveolen; dieser Teil des Wasserdampfes erscheint also in
der ausgeatmeten Luft; zum kleineren Teil erfolgt die Wasserdampf-
abgabe von der Hautoberfliche. Der letztere Anteil wird auch als
Perspiratio insensibilis?) bezeichnet, worunter also diejenige Menge
des Wassers zu verstehen ist, die von der Haut nicht in Form von
SchweiBperlen abfillt, oder von der Haarbekleidung (am Menschen von
Wische!) aufgenommen wird, sondern von der Hautoberfliche ver-
dampft.

Die Haut des Menschen ist reichlich mit SchweiBdriisen versehen
und daher in hohem Grade geeignet, von seiner Oberfliche Wasser
verdampfen zu lassen; im Gegensatze hierzu fehlen dem Hunde die
Schweilidriisen lings des groBten Teiles seiner Korperoberfliche; dem-
zufolge kann er Wasser hauptsichlich nur von der Oberfliche der
Lungenalveolen resp. wihrend des sog. Hachelns von der Oberflache
der lange ausgestreckten Zunge verdampfen.

In kalter Umgebung wird mehr Wirme durch Strahlung und Lei-

1) Frither wurde hierunter der gesamte wigbare Gewichtsverlust — auBler
den fliissigen und festen Ausscheidungen — verstanden.
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tung abgegeben als in warmer; in trockener Luft wird mehr Wasser
verdampft als in feuchter.

Behufs direkter Bestimmung der Wirmeproduktion wird das Tier
in einem eigens hierzu konstruierten, Calorimeter genannten, Kasten
gehalten, in welchem die Warmeausgabe nach verschiedenen Prin-
zipien gemessen wird. In allen diesen Apparaten wird die durch
Strahlung und Leitung abgegebene Wirme zu groBerem Teile fiir An-
warmung gewisser Calorimeterbestandteile (Wandung des Tierraumes,
eingeschlossene Luft, zirkulierendes Wasser) verwendet; ein kleinerer
Teil wird in der Ventilationsluft entfiihrt. Selbstverstindlich miissen
diese Apparate fiir eine moglichst genaue Bestimmung der Wasser-
dampfabgabe eingerichtet sein, da ja, wie oben erwahnt war, ein
ansehnlicher Teil der Warmeabgabe durch Wasserverdampfung erfolgt.

Die derzeit gebriuchlichen Calorimeter sind auch zur Bestimmung
der Kohlensiure-Abgabe, eventuell auch zur direkten Bestimmung des
Sauerstoffverbrauches eingerichtet, und werden daher als Respira-
tionscalorimeter bezeichnet; die vollkommensten unter ihnen sind
die folgenden:

a) Der Rubnersche Apparat; derselbe hat zum Prinzip, dal ein
abgeschlossenes Luftquantum, welches den Tierraum umgibt, durch
die vom Tiere durch Strahlung und Leitung abgegebene Wérme aus-
gedehnt wird; durch graphische Registrierung dieser Ausdehnung kann
die Wiarmeabgabe direkt ermittelt werden.

Das Rubnersche Respirationscalorimeter ist folgendermaBen konstruiert:
Als Tierraum dient ein Kasten aus diinnem Kupferblech, der von einem zweiten
groBeren Kupferkasten umgeben ist. In dem sog. Mantelraum, d. i. in dem Raume
zwischen den beiden Kisten, sind etwa 40—50 Liter Luft eingeschlossen, die durch
eine einzige Offnung des Mantelraumes mit der Luft eines ,,Volumeters® (I)
kommunizieren.

Das Volumeter besteht aus einer Glocke aus dimnstem Kupferblech und
wird in jeder Lage durch eine Seidenschnur schwebend erhalten, welche iiber
zwei leicht bewegliche Riader lduft und an ihrem freien Ende ein genau austariertes
Gewicht trigt. An diesem Gewicht ist eine mit Farblosung gefiillte Feder be-
festigt, an der ein mit Millimeter-Papier bespannter Metallzylinder — durch ein
Uhrwerk angetrieben — langsam voruberrotiert.

Wird im Tierraum auf irgend eine Weise Warme erzeugt (elektrischer Wider-
stand, Versuchstier), so wird durch die dunne Wand des Tierraumes auch die
Luft im Mantelraum erwirmt und ausgedehnt; und da die Ausdehnung blo8 gegen
die Volumeterglocke stattfinden kann, wird diese gehoben, gleichzeitig aber auch
das Gegengewicht mit der an demselben befestigten Feder gesenkt. Hierdurch
wird auf dem langsam rotierenden Papier eine absteigende Kurve gezeichnet,
die wieder in eine gerade umbiegt, sobald der Apparat ins Warmegleichgewicht

elangt.
8 gWenn wir am Ende des Versuches die vor dem Beginn der Wirmeentwicklung
gezeichnete horizontale Linie verlingern und entsprechend dem Beginne und dem
Ende des Versuches je eine Senkrechte ziehen, erhalten wir eine Fliche, welche
der Wiarmeabgabe proportional ist.

Um aus diesem Flicheninhalt die erfolgte Wirmeausgabe berechnen zu
koénnen, muB erst durch eigens zu diesem Zwecke angestellte Kalibrierungs-
versuche jene Wirmemenge bestimmt werden, welche der Einheit (z. B. 1 qmm)
der umschriebenen Fliche entspricht. Dies geschieht auf folgende Weise:

Im Tierraum wird ein elektrischer Widerstand, z. B. eine Spirale aus Kon-
stantendraht mit dem Widerstand von etwa 350 2. untergebracht und elektrischer
Strom durch ihn geschickt. Aus dem bekannten Widerstand und der Strom-
stirke laBt sich die Menge der wihrend einer gewissen Zeitdauer (etwa 5—6
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Stunden) entwickelten Wirme berechnen; messen wir dann die withrend derselben
Zeitdauer umschriebene Fliche (etwa mit einem Planimeter) aus, so kénnen wir
die 1 qmm entsprechende Warmemenge ermitteln.

Damit die Luft im Mantelraum gegen die Schwankungen der Zimmerluft
moglichst geschiitzt sei, ist der zweite Kupferkasten von einem dritten umgeben;
der Zwischenraum zwischen den beiden enthilt nur Luft, die hier als Isolator
wirkt. SchlieBlich ist das ganze, ineinander geschachtelte System in ein groBes
Wasserbad versenkt, dessen Temperatur durch einen Thermoregulator auf 0,05° C
konstant erhalten werden kann.

Nun wird aber das Volumen der in dem Mantelraum befindlichen Luft
auch durch die Luftdruckschwankungen stindig verindert, wodurch auch die
Feder am Millimeter-Papier bald auf-, bald absteigende Kurven beschreiben
wird; es ergeben sich also Abweichungen von der Geraden, die weder im Kalibrie-
rungs- noch im eigentlichen Tierversuch von der Wirmeproduktion herrithren.
Diese sehr stérenden Fehler werden durch einen sog, ,,Korrektionsapparat
ausgemerzt, bestehend in einem System von zahlreichen Kistchen aus diinn-
wandigem Kupferblech, die — durch kurze Réhren miteinander verbunden —
ebensoviel Luft enthalten wie im Mantelraum eingeschlossen ist und durch eine
einzige Offnung mit der Luft in der Glocke eines zweiten Volumeters (II) kom-
munizieren. Der ganze Korrektionsapparat ist in das Wasserbad so versenkt,
daB seine einzelnen Kistchen den Tier- und Mantelraum von allen Seiten um-
fassen. Die Schwankungen des Luftdruckes wie auch die etwaigen Temperatur-
schwankungen des Wasserbades erzeugen an beiden Volumeterpapieren gleich
groBe und gleichsinnige Ausschlige, werden also eliminiert, wenn die am Volumeter-
papier II ausgemessene Fliche von der am Volumeterpapier I abgezogen wird.

Folgendes Beispiel soll die Berechnung eines Rubnerschen Versuches
demonstrieren:

Die 24stiindige Wirmeausgabe eines Hundes mit dem Anfangsgewicht von
8852 g war:

Am Volumeterpapier des Mantelraumes ausgemessen . . 11040 qmm,
’ s ,» Korrektionsraumes ausgemessen 2472 ,,
Den letzteren Wert vom ersteren abgezogen, bleiben 8568 qmm.

Die Kalibrierung des Apparates ergab, da8 1 qmm einer Wiarmeabgabe
von 20,41 g Cal. entspricht; folglich

entsprechen obige 8568 qmm. . . . . . . . . . .. 174,9 kg Cal.;
in der Ventilationsluft wurden entfibrt . . . . . . . K
zur Verdampfung von 194,2 g Wasser wurden verwendet
194,2 X 0,587 = © o v ov e e e e e e e e e 14,1 ,, .,
Gesamte Wirmeabgabe  314,4 kg Cal.
Wihrend des Versuches hat das Gewicht des Tieres um
185 g und dessen Temperatur um 0,4° C abge-
nommen; beides zusammen involviert eine Kor-
rektion von . . . . . . . . . . e e e e e e e 84 ,, ,,
Die Wirmeproduktion betrigt daher  306,0 kg Cal.
b) Im Apparat von Atwater und Benedict wird die vom
Versuchsobjekt abgegebene Wirme von Wasser aufgenommen, welches
in kupfernen Spiralréhren entlang der Innenfliche des Calorimeter-
schrankes voriiberstrémt und dessen Stromgeschwindigkeit so reguliert
wird, daB die Temperatur im Tierraum unverindert bleibe. Aus der
Menge des durchstrémenden Wassers und deren Erwirmung lafit sich
die Wirmemenge berechnen, die durch Strahlung abgegeben wurde; zu
dieser wird jene hinzuaddiert, welche zur Erwéarmung der Ventilations-
luft und zur Wasserverdampfung verwendet wurde.
Der Raum, in welchem sich das Versuchsobjekt aufhilt, ist von einer vier-
fachen Wand umgeben; die zwei duBeren sind aus Holz, die nichste aus Zink

und die innerste aus Kupfer angefertigt. Léir'xlgs der Innenfléche der Kupferwand
stromt Wasser durch Kupferspiralen, dessen Temperatur und Stromgeschwindig-
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keit so geregelt wird, daB die Temperatur im Innenraume sich nicht veréindere.
Zur Wirmeisolierung gegen die Umgebung ist in den Raum zwischen der inneren
Holzwand und der Zinkwand eine Hei'- und eine Kiihlvorrichtung eingebaut;
erstere besteht aus einem elektrischen Widerstand, durch welchen ein regulier-
barer elektrischer Strom geleitet wird; letztere aus einer Réohrenleitung, durch
welche kaltes Wasser in gewiinschter Geschwindigkeit strémt. Geheizt oder
gekiihlt wird nur, wenn zwischen Zink- und Kupferwand ein Temperaturunter-
schied besteht. Um diesen konstatieren zu kénnen, ist zwischen beide Winde
ein System von Thermoelementen eingebaut, welches im Falle eines Temperatur-
unterschiedes einen Thermostrom liefert. Dieser wird durch ein Galvanometer
angezeigt und entsprechend dessen Ausschlagsrichtung bald die Heiz-, bald die
Kiihlvorrichtung in Gang gebracht. So wird erreicht, daB Zink- und Kupfer-
wand immer dieselbe Temperatur haben, daher Wiarme vom Kasten weder ab-
gegeben noch aber aufgenommen werden kann; demzufolge die gesamte aus-
gezebene Wirme, und nur diese, von dem durchstrémenden Wasser aufge-
nommen wird.

c) Neuestens wurden Apparate konstruiert, in welchen die durch
Strahlung und Leitung abgegebene Wirme durch elektrische Kom-
pensation bestimmt wird. Der erste solche Apparat wurde von Bohr
und Hasselbaleh, ein neuerer nach demselben Prinzip von Tangl
konstruiert.

Der Tanglsche Apparat besteht aus zwei gleichdimensionierten dunn-
wandigen Kupferkdsten, deren #uBlere Flichen sowohl voneinander als auch
von der Umgebung durch ein mehrfaches System von schlechten Wirmeleitern
Federn, Luft, Vekuum) isoliert sind. Beide Kisten sind an symmetrischen
tellen ihrer dulleren Oberfliche durch angelotete Konstantandrihte verbunden;
aullerdem geht von beiden Kisten je ein dicker Kupferdraht zu den Polen eines
empfindlichen Galvanometers. Kupfer und Konstantan stellen ein Thermo-
element dar, in welchem ein Thermostrom erzeugt wird, sobald ein Temperatur-
unterschied in den beiden Kisten besteht; der Thermostrom wird durch das
Galvanometer angezeigt.

Der eine Kasten dient zur Aufnahme des Tieres; der andere enthilt einen
genau bekannten elektrischen Widerstand, durch welchen ein elektrischer Strom
geschickt werden kann; die Intensitit dieses Stromes wird mittels eines Rheostates
8o reguliert, daB das Galvanometer keinen Ausschlag gebe, der Thermostrom
daher = 0 sei. — Dies ist der Fall, wenn die vom Tier an den einen Kasten
abgegebenen und im Widerstand im anderen Kasten erzeugten Wirmemengen
gleich sind; die letztere 148t sich aus Widerstand und Stromstirke, die beide
bekannt sind, leicht berechnen.

Der Tierraum wird wie an anderen Apparaten ventiliert und kann aufler-
dem sowohl zu Respirationsversuchen nach dem Pettenkofer- und Voitschen
System, wie zur direkten Bestimmung des Sauerstoffverbrauches verwendet werden.
Auch hier wird zur Wirmemenge, die durch Strahlung und Leitung ausgegeben
wurde, diejenige hinzuaddiert, die zur Erwirmung der Ventilationsluft und zur
Wasserverdampfung verwendet wurde.

3. Ubereinstimmung zwischen der berechneten und der direkt bestimmten
Wiirmeproduktion.

In tadellosen Versuchen diirfte eigentlich zwischen der aus den
Zersetzungen berechneten und der — nach einer der obigen Methoden —
direkt bestimmten Wirmeproduktion kein Unterschied oder hichstens
ein solcher von einigen 0,19/, bestehen; tatsichlich betrigt jedoch der
Unterschied sogar in guten Versuchen oft 1—2°9/, und dariiter. Als
Beispiel diene folgender Versuch. Die Wirmeproduktion eines hungern-
den Hundes von 7058 g Korpergewicht betrug:
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Aus den Zersetzungen berechnet:

aus verbrannten 30,2 g Fett . . . . . . . 283,9 kg Cal.
’ . 108 ,, EiweiB . . . . . . 61,0 ,, ,,

Zusammen 344,9 kg Cal.
Im Harn entleert . . . . . . . . . . .. 17,3 ,,

I

Wéarmeproduktion 327,6 kg Cal.

Direkt bestimmt:
Durch Strahlung und Leitung abgegeben . . 188,7 kg Cal.
an die Ventilationsluft abgegeben . . . . . 498 ,, ,,
zur Wasserverdampfung verwendet. . . . . 88,7 ,,
Gesamte Wiarmeabgabe 327,2 kg Cal.
Der Gewichts- und Temperaturverinderung
entsprechend sind abzuziehen . . . . . 08 ,,

Wirmeproduktion . 326,4 kg Cal.

III. Stoffwechsel und Energieumsatz im Hunger-
zustand.

A. Stoffwechsel.

Wir wollen zunichst den Stoffwechsel im Hungerzustand be-
sprechen, da hier die Verhaltnisse am klarsten zu iiberblicken sind.

Menschen und Tiere vermogen mehr-minder lange zu hungern und
erhalten ihr Leben wahrend dieser Zeit durch Umsetzung der chemi-
schen Energie ihres eigenen Korperbestandes. Ein Mensch kann 1—2
Wochen ohne Nahrung am Leben bleiben; Cetti, Succi und andere
,,Hungerkiinstler konnten nachweislich 30 Tage fasten, ohne an ihrer
Gesundbeit Schaden zu nehmen. Auch die meisten Hunde vertragen
1—2 Wochen langes Hungern sehr gut; manche bleiben 2 Monate lang
am Leben, ohne Nahrung zu erhalten.

In der Regel gehen Warmbliiter durch Hunger ein, wenn sie 409/,
ibres urspriinglichen Korpergewichtes eingebiit haben.

Das qualvolle Hungergefiihl wird meistens nur in den ersten Tagen
empfunden und ist spiter kaum mehr vorhanden; auch wird kein be-
sonderer Durst empfunden, da das durch Verbrennung der organischen
Verbindungen entstandene Wasser hinreicht, um den Wasserbedarf zu
decken.

Von den Symptomen, die an Hungernden zu beobachten sind,
fallen besonders auf: zunehmende Muskelschwiche, Verlangsamung
der Herz- und Atemfrequenz. Das Koérpergewicht nimmt natiirlich
stindig ab, doch sind an dieser Abnahme die verschiedenen Organe
und Gewebe nicht in gleichem Grade beteiligt. So fehlen am ver-
hungerten Tiere 93—97%/, des urspriinglichen Gewichtes des Fettes,
30—609/, der quergestreiften Muskulatur (das Herz ausgenommen),
50—70°/, der Leber, 60—70°, des Pankreas, 30—60°/, der Nieren,
24°/, der Knochen und 18°/, des Blutes; hingegen weit weniger vom
urspriinglichen Gewicht des Herzens und gar nichts von dem des
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zentralen Nervensystems. Hieraus ist zu folgern, dafi die Organe,
welche die wichtigsten Lebensfunktionen (Blutkreislauf, Innervations-
vorgange) zu verrichten haben, offenbar imstande sind, ihren Bestand
auf Kosten anderer Organe und Gewebe méglichst unverindert zu
erhalten. Wir haben fiir das wechsclseitige Eintreten der Organe ein
Beispiel am Rheinlachs, der zur Laichzeit aus dem Meere stromaufwarts
in den Rhein wandert und sich hier mehrere Monate aufhilt, ohne
Nahrung zu sich zu nehmen. Wahrend dieser Zeit nehmen Hoden resp.
Eierstocke gewaltig an Masse zu, wihrend die frithere so starke Musku-
latur ebenso bedeutend an Masse verliert. Es hatten also die Ge-
schlechtsdriisen die zu ihrer Massenzunahme erforderliche Substanz
den Muskeln entnommen.

EiweiBumsatz.

Wie (S. 283) erwahnt, dient der im Harn entleerte Stickstoff als
MaB der EiweiBlzersetzung.

Die GriBe der Stickstoffausscheidung an dem der letzten Nahrungs-
aufnahme folgendem 1.—2. Tage hingt von der Menge des zuletzt ein-
gefiihrten Stickstoffes ab und nimmt weiterhin einen an den meisten
Tieren wiederkehrenden charakteristischen Verlauf; es lassen sich dies-
beziiglich im grofien und ganzen folgende Gesetzmi Bigkeiten feststellen:

Am ersten Tage ist die Stickstoffausscheidung um so betricht-
licher, je mehr Eiweil vor dem Beginne des Hungerns zugefiihrt war,
nimmt aber dann um so rapider ab und erreicht bald ein Minimum. Auf
diesem Minimalstand kann die Stickstoffausfuhr einige Tage verharren
und man nimmt an, da3 es das Glykogen der Leber und einiger anderer
Organe ist, welches wihrend dieser Tage in erhohter Menge verbrennt
und den Eiweillbestand vor ausgiebigerer Zersetzung quasi schiitzt.

Sobald aber der Glykogenvorrat dem Erschépfen nahe ist, steigt
die Eiweillzersetzung an, bleibt dann einige Zeit unverindert, und zwar
ist sie ungefahr proportionell dem jeweiligen Eiweilbestand des Tieres.

Im weiteren Verlauf des Hungerns verhalten sich nicht nur die
verschiedenen Tierarten, sondern auch Individuen derselben Art recht
verschieden. An einem Tiere nimmt die Stickstoffausscheidung ganz
allméhlich bis zum Tode ab, an einem anderen steigt sie allmshlich an
und nimmt bis zu dem Tode des Tieres immerfort noch zu. An einem
dritten Tiere ist die Stickstoffausscheidung Tage hindurch unverédndert
oder schwankend, um einige Tage vor dem Tode ganz bedeutend
anzusteigen. Diese Steigerung wird als ,,primortal“ bezeichnet.
Sie riihrt nach einigen Autoren daher, daf zu dieser Zeit der Fett-
vorrat des Tieres nahezu génzlich erschépft ist, so daBl das Tier seinen
Eiweilbestand in erhéhter Menge in Angriff nehmen muB, wofiir auch
die Tatsache spricht, daB man die Stickstoffausscheidung sogar noch
in diesem Stadium durch Verfiitterung von Kohlenhydraten oder Fetten
herabdriicken kann.

Nach anderen Autoren soll der protrahierte Hunger die Korper-
zellen in ihrer Lebensfihigkeit schédigen, so daBl sie auf einmal in
groBerer Zahl absterben, demzufolge aufgelost werden, ihr Plasma-
eiweill verbrannt wird, und ihr Stickstoff im Harn erscheint.
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An manchen Tieren stellt sich die starke Steigerung der Stickstoff-
ausscheidung bereits in den ersten Hungertagen ein und dauert bis zu
dem viel spater erfolgenden Tode des Tieres an; diese Art der Steigerung
156t sich kaum als ,,primortale‘ bezeichnen.

Der respiratorische Quotient.

An den ersten Hungertagen wird die zur Unterhaltung der Lebens-
erscheinungen nétige chemische Energie durch das von der letzten
Nahrungsaufnahme herriihrende EiweiB, ferner durch den Fett- und
Glykogenvorrat des Tieres geliefert; etwa vom 4.—5. Tage angefangen
werden nur mehr Koérperfett und -eiweil verbrannt, und zwar liefert
ersteres 85—93, letzteres 7—15%, der gesamten umzuwandelnden
chemischen Energie. Es miiite daher auch der respiratorische Quotient
im Hunger zwischen 0,711 und 0,801 ndher zu 0,711 liegen, voraus-
gesetzt, daB Fett und Eiweil soweit verbrannt wurden, wie dies
(8. 290) ausgefithrt war.

Die Erfahrung zeigt jedoch, dal die Oxydationen gerade im Hunger-
zustande weniger vollkommen verlaufen; denn Acetonkérper und andere
nicht vollkommen oxydierte Verbindungen werden in erhohter Menge
gebildet und im Harn ausgeschieden. Wenn aber dies der Fall ist, so
wird eine ansehnliche Menge von Sauerstoff zur Oxydation verwendet,
ohne daf hierbei das Oxydationsprodukt in Form von Kohlendioxyd
ausgeschieden wurde. Demzufolge kann der Respirationsquotient noch
tiefer sinken als sogar einer ausschlieflichen Fettverbrennung ent-
spriche (S. 279). An Menschen und anderen Sdugern, die lange Zeit
hindurch hungern, wurden Quotienten bis herab zu 0,68 gefunden.

B. Energieumsatz.
Einflu8 des Korpergewichtes und der Korperoberfliche.

Der Energieumsatz eines hungernden Organismus nimmt, wie aus
nachstehender Tabelle ersichtlich, von Tag zu Tag ab. Reduziert man
jedoch die einzelnen Tageswerte auf die Korpergewichtseinheit, so ist
wohl an den ersten Hungertagen ein Absinken der 24stiindigen Warme-
produktion zu konstatieren, weiterhin bleibt jedoch diese (von natiir-
lichen Schwankungen und unvermeidlichen Versuchsfehlern abgesehen)
unverindert. So fand z. B. Rubner in einer Versuchsreihe, die an
einem Meerschweinchen angestellt wurde, folgendes: '

24-stiindige Warmeproduktion in kg Cal.
Hungertag Kﬁrpelfgewicht beobachtet auf 1 kg Korpergewicht

reduziert
1. 0,672 101,1 149,9
2. 0,625 102,6 162,6
3. 0,582 89,9 156,5
4. 0,550 77,1 140,56
5. 0,524 72,4 137,3
6. 0,498 75,6 150,6
7. 0,474 74,4 157 .4
8. 0,450 65,1 155,6
9. 0,428 69,1 162,6
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Dasselbe wurde auch an anderen Tieren beobachtet:

Warmeproduktion pro 24 Stunden und 1 kg Koérper-
gewicht; kg Cal.

Hungertag Mensch Hund
2. 32,0 61,2
3. 31,2 55,0
4. 311 53,3
5. 31,2 -
6. - —
7. - —
8. - 52,7

Es ist aus diesen Zahlen wohl zu konstatieren. da der Energie-
umsatz, auf 1 kg Korpergewicht reduziert, an einem und demselben
Tiere von Tag zu Tag ziemlich konstant bleibt; hingegen finden wir,
daB er an Tieren verschiedener Art sehr verschieden’ist; und zwar
ist er relativ um so gréBer, je kleiner das Tier ist.

Ja sogar an derselben Tierart erhilt man sehr verschiedene Resul-
tate, wenn man Tiere von gréBerem oder kleinerem Wuchs untersucht;
8o betrug z. B. die 24stiindige auf 1 kg Korpergewicht berechnete
Wirmeproduktion am

Hund von 30,4 kg 34,8 kg Cal
” » 11’0 ” 57’3 ”» »
” ”» 3$1 » 85’8 2 »”

Weiterhin betrug der Sauerstoffverbrauch, der ja als MaB8 des
Energieumsatzes gelten kann, pro 1’ und 1 kg Koérpergewicht am

Menschen von 99,4 kg 3,0 ccm
” ” 81,6 ”» 330 »
» » 49,1 ,, 38 ,

Es ist dies die natiirliche Folge der relativ groferen Oberflschen-
entwicklung des kleinen Tieres, das relativ mehr Warme durch Strahlung
und Leitung an die Umgebung verliert und daher zur Erhaltung seiner
Korpertemperatur mehr Warme als ein gréferes Tier produzieren muB.

Ist dies richtig, so muBl die auf die Oberfldcheneinheit bezogene
Wiarmeproduktion verschieden groBer Warmbliiter anndhernd gleich
sein, was laut nachfolgender Zusammenstellung tatsichlich der Fall ist ).

24-stiindige Wirmeproduktion

in kg Cal.
pro 1 kg pro 1 gm
Korpergewicht Korperoberﬂache
Mensch (Korpergewicht 64  kg) 31,2 995
Hund ' 30,4 ,, 34,8 984
s ’s 11,0 ,, 57,3 1191
”» » 31 ,, 85,8 1099
Meerschweinchen ' 0,55 ,, 144.8 1341

1) Die Berechnung der Korperoberfliche geschieht nach folgender Formel:

0=K ]/G2 wo O die Oberfliche in d/m?, & das Koérpergewicht in kg,
und K eine Konstante darstellt, die fiir jede Tierart eigens bestimmt werden
muBte; K betrigt fiir den Menschen 12,3, fir den Hund 11,2, fur die Ratte 9,1 etc.
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Desgleichen betriigt auch der pro 1’ und 1 qm Kérperoberfliche
berechnete Sauerstoffverbrauch in obigen Versuchen am

Menschen von 99,4 kg 112,8 cem
bR b2 81’6 3 107,2 3
bRl b 49,1 ) 113!7 bRl

Es kann jedoch auch die, auf die Einheit der Korperoberfliche be-
rechnete Warmeproduktion zweier Individuen, die derselben Tierart
angehéren, verschieden sein, wenn es sich um Individuen verschiedenen
Alters handelt: Die Wiarmeproduktion eines jiingeren Tieres ist er-
heblich groBer als die eines dlteren. Man schreibt diesen Unterschied
der gréferen Intensitat zu, mit der die Oxydationsprozesse im jlingeren
Organismus ablaufen.

So wurde der Sauerstoffverbrauch eines zweijahrigen Kindes, auf
die Einheit des Ko6rpergewichtes berechnet, dreimal so gro8 gefunden,
wie der eines Erwachsenen, und auf die Einheit der Korperoberfliche
berechnet 1,6 mal so grof3; die von Greisen hingegen, verglichen mit
dem Sauerstoffverbrauch des mittelalten Erwachsenen vom selben
Gewicht, also auch von der gleichen Koérperoberfliche. um etwa 200/,
geringer.

Der EinfluB der Umgebungstemperatur auf den Energieumsatz.

Zwischen Kalt- und Warmbliitern besteht ein Unterschied in der
Regulation ihrer Kérpertemperatur. Die Temperatur des Kaltbliiters
ist veriinderlich; sie folgt den Schwankungen der Temperatur des um-
gebenden Mediums, wobei sie aber immer um 0,5—2 Grade hoher liegt.
Aus diesem Grunde werden diese Tiere auch als poikilotherm be-
zeichnet. Nun nehmen aber — bei der bekannten Abhéngigkeit dex
Reaktionsgeschwindigkeit von der Temperatur — die Oxydationen im
Tierkérper bei hoherer Temperatur zu, bei niedrigerer Temperatur ab;
es muB demzufolge auch die Warmeproduktion des Kaltbliiters inner-
halb gewisser physiologischer Grenzen im selben Sinne zu- resp. ab-
nehmen.

Im Gegensatze hierzu ist die Koérpertemperatur der Warmbliiter
nicht — oder nur in sehr engen Grenzen — verinderlich; daher diese
Tiere auch als homgdotherme bezeichnet werden. Ihre Korper-
temperatur liegt wesentlich hoher als die der Umgebung, ist von der
Umgebungstemperatur nahezu unabhiingig und stellt einen fiir je eine
Warmbliterart charakteristischen Wert dar.

Es gibt auch unter den Warmblutern einzelne, welche unter gewissen Um-
stinden sich wie poikilotherme Tiere verhalten; das sind die winterschlafenden
Sdugetiere, die, sobald sich die Umgebungstemperatur 0° nihert, in den
sog. Winterschlaf verfallen, wobei ihre Kérpertemperatur auf einen Wert sinkt,
der die Temperatur der Umgebung nur um ein Geringes iiberragt.

Der Warmbliiter verdankt die Fahigkeit, seine Korpertemperatur
unverindert und von der Umgebung unabhingig zu erhalten, einem
prézis funktionierendem Wirmeregulationsmechanismus, durch welchen
je nach Bedarf
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entweder die Warmeproduktion verindert wird; das ist die
chemische Regulation der Kérpertemperatur;

oder die Warmeabgabe verdndert wird; das ist die physi-
kalische Regulation der Koérpertemperatur.

a) Die chemische Regulation der Korpertemperatur.

Bestimmen wir die Warmeproduktion eines Warmbliiters erst bei
einer Umgebungstemperatur von 20° C, dann in fortlaufenden Ver-
suchen bei 15, 10 und 5° C, so werden wir die Warmeproduktion in
jedem folgenden Versuche gréfer als in dem vorangehenden finden,
und zwar betrigt die pro 1° C berechnete Zunahme durchschnittlich
2—69, Es ist dies ganz selbstverstindlich, wenn wir uns klar legen,
daB das Tier um so mehr Wirme durch Strahlung und Leitung von
seiner Korperoberfliche abgeben wird, je grofler der Unterschied in der
Temperatur seines Kérpers von der seiner Umgebung ist. Als homdo-
thermes Tier mul es aber seine Korpertemperatur unverindert er-
halten und kann dies teilweise bereits dadurch erreichen, dafl sich die
Blutgefifle seiner Haut kontrahieren, daher die Menge des Blutes, das
sich wihrend des Durchstrémens durch die Haut abkiihlt, verringert
wird ; teils dadurch, da3 die Sekretion der SchweiBdriisen eingeschrankt
und hierdurch die Menge des von der Korperoberfliche verdampfenden
Wassers verringert wird; teils durch eine passend gewahlte Kérper-
haltung (Zusammenkauern), durch die die Ausstrahlung infolge Ver-
ringerung der freiliegenden Korperoberfliche eingeschrankt wird.
Weitaus am erfolgreichsten wird jedoch die Konstanz der Korper-
temperatur dadurch gesichert, dafl der in der kilteren Umgebung er-
littene groflere Wirmeverlust durch eine Steigerung der Oxydations-
vorgénge, also durch Erhohung der Warmeproduktion ersetzt wird.
Letzterer Vorgang wird als chemische Regulation der Korper-
temperatur bezeichnet.

Als Beispiel der chemischen Regulation diene folgende, an einem
Hunde ausgefiihrte Versuchsreihe Rubners:

24stiindige Wiarmeproduktion

Umgebungstemperatur; C° pro 1 kg Korpergewicht; kg Cal.
18,0 67,1
17,3 69,8
14,9 74,7
13,8 78,7

Doch hat auch die chemische Regulation ihre Grenzen; ihre
untere Grenze variiert je nach der Behaarung (Federkleid) des Tieres;
je besser diese es vor der Abkiihlung schiitzen, desto niedriger ist die
unterste Temperaturgrenze gelegen, bei welcher das Tier seine Korper-
temperatur noch unverindert erhalten kann. Da jedoch die Oxyda-
tionen nicht ins Ungemessene gesteigert werden konnen, ist es klar,
daB eine weitere exzessive Abkiihlung der Umgebung auch zu einem
Sinken der Koérpertemperatur fithren muB}, wodurch es zu einer Stérung
wichtiger Lebensvorgéinge kommt, so unter anderem auch zu einer Ab-
nahme der Oxydationen, da — wie (S. 302) erwahnt war — das Gesetz
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der Abhangigkeit der Reaktionsgeschwindigkeit von der Temperatur
auch fiir die Stoffwechselvorginge seine Giiltigkeit hat.

Weit hiufiger wird die obere Grenze der chemischen Regulation
erreicht, ist uns daher auch weit wichtiger. — Wird nimlich ein Ver-
suchstier zuerst in einer Umgebung von 5° C gehalten und dann auf-
steigend bis 10, 15 und 20° C, so wird in jedem weiteren Versuche
weniger Warme an die Umgebung abgegeben, daher auch die zur
Deckung des Verlustes notwendige Warmeproduktion geringer ge-
funden wird. Es hat jedoch diese Verringerung ihre obere Grenze;
denn der Energieumsatz, auf welchem die unumginglich notwendigen
Lebenserscheinungen (wie Atmung, Blutkreislauf, Muskeltonus, Driisen-
tatigkeit) beruhen, 1aBt sich nicht einschrinken. Die obere Grenze der
chemischen Regulation wird also durch jene Umgebungsteinperatur
markiert, an der die Oxydationen an ihr Minimum angelangt sind, und
die als die kritische Temperaturgrenze bezeichnet wird (S. 305).

Es fragt sich nun, welche Organe es sind, in denen eine Steigerung
oder Verringerung der Oxydationsprozesse stattfindet, die eben das
Wesen der chemischen Regulation bilden.

Bereits die Erfahrung lehrt, dafl in einer kilteren Umgebung
Frosteln eintritt, bestehend in mehrminder rhythmischen Muskel-
kontraktionen, welche, wie in kurzen (nach Zuntz-Geppert aus-
gefithrten) Respirationsversuchen besonders leicht gezeigt werden kann,
mit einer Steigerung des Sauerstoffverbrauches und der Kohlensaure-
produktion einhergehen.

AuBler diesen groben, unter Umstinden auch dem freien Auge
sichtbaren Muskelkontraktionen kann die Warmeproduktion auch durch
eine Steigerung des Muskeltonus erh6ht werden. Welch groen Einfluf3
gerade der Muskeltonus auf die Warmeproduktion und speziell auf die
Regulation der Korpertemperatur ausiibt, erhellt aus Versuchen, in
welchen die Muskulatur eines Tieres durch Curareeinspritzung oder
durch hohe Riickenmarksdurchschneidung gelahmt wird. Ein solches
Tier kann wohl durch kiinstliche Respiration am Leben erhalten werden,
doch tritt infolge des Ausfalles der Kontraktionen und des Tonus der
Muskulatur alsbald ein kontinuierlicher Abfall der Korpertemperatur
ein, der nur durch wirmende Decken oder durch einen entsprechend
temperierten Thermostaten hintangehalten werden kann.

b) Die physikalische Regulation der Kérpertemperatur.

So wie bei abnehmender Umgebungstemperatur das Tier durch
Strahlung und Leitung mehr und mehr Wirme an die Umgebung ab-
gibt, welcher Verlust durch zunehmende Oxydationen gedeckt werden
muf}, so wird es umgekehrt bei zunehmender Umgebungstemperatur
immer weniger Wéarme abgeben, daher seine Oxydationen einschranken.
Nun haben wir aber oben gesehen, daf auch diese Einschrinkung
ihre natiirlichen Grenzen hat, indem die Oxydationen unter ein ge-
wisses Mindestmaf nicht hinuntergedriickt werden konnen, auch wenn
die Umgebungstemperatur weiter ansteigt, wahrend die durch natiir-
liche Strahlung und Leitung erfolgende Wirmeabgabe hierbei selbst-
versténdlich noch immerfort geringer wird. Soll das Tier also seine
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Koérpertemperatur auch in der wirmeren Umgebung unverindert bei-
behalten, so muB es, da seine Wiarmeproduktion nicht mehr verringert
werden kann, seine Warmeabgabe steigern, sei es durch Veranderungen
in seinen Strahlungsverhiltnissen, soi es durch vermehrte Wasserdampf-
abgabe. Dies gelingt ihm dank einer Reihe von regulatorischen Vor-
géngen, die ihm zu Gebot stehen und die insgesamt als physikalische
Regulation bezeichnet werden.

Diese Vorginge sind: Erweiterung der BlutgefiBle der Haut,
wodurch mehr kérperwarmes Blut an die Oberfliche gelangt und daher
groflere Mengen von Wéirme mit Leichtigkeit ausgestrahlt werden
konnen; ferner eine stirkere Sekretion der SchweiB3driisen, wodurch
relativ groBe Mengen Wasser von der Korperoberfliche verdampft
werden kénnen (Mensch); endlich eine Steigerung der Atemfrequenz,
wodurch ebenfalls mehr Wasser verdampft wird, und zwar haupt-
séchlich von der Gesamtoberfliche der Lungenalveolen, an manchen
Tieren auch von der Oberfliche der Zunge (Hund). Dank dieser
Vorginge wird die Korpertemperatur der Tiere auch oberhalb der
kritischen Temperatur auf ihrem normalen Stand erhalten, wenn
auch die gesamte Wiarmeproduktion durch die gesteigerte Tatigkeit
der Atemmuskulatur noch um einen entsprechenden Betrag er-
hoht wird.

Doch hat auch die physikalische Regulation ihre obere Grenze.
Wenn nimlich die Umgebungstemperatur noch mehr ansteigt, 148t
sich die Warmeabgabe nicht mehr steigern; es muB daher zu einer Er-
hohung der Korpertemperatur, zu einer sog. Hyperthermie kommen.
Diese gibt, wenn sie lingere Zeit andauert, AnlaB3 zu schweren Ge-
sundheitsstorungen; hat aber auch bei kiirzerer Dauer zur Folge,
dal die Warmeproduktion zunimmt, wie dies aus nachfolgender,
von Rubner an einem 4 kg schweren Hunde ausgefiihrten Versuchs-
reihe erhellt.

Umgebungs-Temperatur; 24 stiindige Warmeproduktion

co pro 1 kg Korpergewicht; kg Cal.
7,6 86,4

15,0 63,0

20,0 55,9

25,0 542

30,0 56,2

35,0 68,5

Die Zunahme der Wirmeproduktion wird durch die Steigerung
der Reaktionsgeschwindigkeit der Oxydationsprozesse bedingt.

¢) Die kritische Umgebungste mperatur.

Diejenige Umgebungstemperatur, unterhalb deren ein Tier seine
Korpertemperatur hauptsichlich durch chemische, oberhalb deren
aber hauptsichlich durch physikalische Regulation unverindert
erhilt, wird als kritische Te mperatur bezeichnet; sie liegt fiir den
Hund bei etwa 27° C. — Da das Tier, wie S. 304 erwahnt war, seine
Wirmeproduktion oberhalb der kritischen Temperatur nicht weiter

Hé4ri, Physiologische Chemie. 20
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reduzieren kann, stellt die Menge der bei der kritischen
Temperatur umgesetzten Energie das Minimum jenes
Energieumsatzes dar, das zur Erhaltung des Tieres unbe-
dingt notig ist.

Von diesem minimalen Umsatz (minimale Erhaltungsarbeit nach
Tangl) entfallen je ca. 5%/, auf Blutkreislauf und Respiration, 359/,
auf den Muskeltonus, der Rest auf Driisen- und andere Zellfunk-
tionen.

Die kritische Temperatur der verschiedenen hungernden Warm-
bliiter ist nicht gleich; sie hingt sogar am selben Tiere von der jeweiligen
Beschaffenheit der Behaarung, des Federkleides (am Menschen von der
Kleidung) ab; denn selbstverstindlich wird es fiir das vor Wirme-
verlust besser geschiitzte Tier — ceteris partibus — bereits bei einer
niedrigeren Umgebungstemperatur dazu kommen, dafl es seine Korper-
temperatur nur mehr durch erhéhte Warmeabgabe (S. 305) vor einer
Steigerung bewahren kann, als fiir das weniger gut geschiitzte Tier.
Daher ist es auch begreiflich, daB die kritische Temperatur fiir den
nackten Menschen bei 30, fir den angekleideten jedoch bei etwa
16—18° C liegt.

Hieraus folgt aber auch, da8i der Mensch, der durch seine Beschaf-
tigung an den Zimmeraufenthalt bei einer durchschnittlichen Tempera-
tur von etwa 20° C gebunden ist, seine Korpertemperatur hauptsach-
lich durch physikalische Regulation erhélt; die Tiere hin-
gegen, die sich im Freien, also in der Regel in einer Temperatur auf-
halten, welche niedriger ist als ihre kritische Temperatur, ihre Kérper-
temperatur hauptsédchlich auf chemischem Wege regulieren.

IV. Stoffwechsel und Energieumsatz bei Ernihrung.

A. EiweiBumsatz.
Das physiologische Eiweiminimum.

Das Eiwei bildet einen durch kein anderes Nahrungsmittel ersetz-
baren Bestandteil der tierischen Nahrung; und ein Tier, dem blo8
Kohlenhydrate und Fette zugefiihrt werden, geht unfehlbar zugrunde,
wenn auch etwas spiter als im Falle vollkommener Nahrungsentziehung.
Dies ist auch begreiflich, wenn man des stindigen Eiweiverlustes ein-
gedenk ist, den der Organismus durch die fortdauernde Zersetzung
von EiweiBkérpern in den lebenden Zellen und Ausscheidung der Zer-
setzungsprodukte erleidet (Abniitzungsquote!); ferner durch Ab-
sonderung stickstoffhaltiger Sekrete, durch Abschilferung von Epithel,
AbstoBen von Haaren, Federn etc. Dieser Verlust laBt sich natur-
gemiiB bloB durch stickstoffhaltige Nahrung ersetzen. Findet der Er-
satz nicht statt, muB das Tier in den Zustand steten Eiweifidefizites
geraten.

Diejenige geringste Menge von EiweiB, welche, in der Nahrung
eingefiihrt, eben noch geniigt, um ein Tier vor dem EiweiBdefizit zu
bewahren, wird als physiologisches EiweiBminimum bezeichnet.
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EiweiB- (Stickstoff-) Gleichgewicht.

Wenn wir einem erwachsenen Hund, der lingere Zeit mit der-
selben Fleischmenge ernihrt wurde und sich im Stickstoffgleichgewicht
befunden hatte, von einem gewissen Tage angefangen mehr Fleisch
geben, wird er an diesem ersten Tage zwar mehr Stickstoff als bisher
ausscheiden, jedoch weniger als die Einfuhr im Fleisch betragen
hatte: das Tier setzt also Stickstoff an. An den nichsten Tagen
nimmt die Stickstoffausscheidung allmihlich zu; es wird daher tiglich
weniger Stickstoff angesetzt, bis endlich die Stickstoffabgabe die Héhe
der Einfuhr wieder erreicht hat, das Tier sich also wieder im Stick-
stoffgleichgewicht befindet.

So hatte sich z. B. in einem bekannten Versuche von Voit der
Hund in einem geringen Stickstoffdefizit befunden, indem die Einfuhr
17,0 g, die Ausfuhr aber 18,6 g Stickstoff betrug. Nach der Zufuhr
einer wesentlich groeren Menge von Fleisch betrug

die Stickstoff-

Einfuhr Ausfuhr
am 1. Tag . . . . .. 510 g 416 g
w 3 5 o« -« . .. b0, 473 ,,
5 1 | I 49,0 ,,
w oo o o . . .. B0, 51,0 ,,

Wenn man — umgekehrt — die Stickstoffeinfuhr von einem be-
stimmten Tage angefangen reduziert, so wird am ersten Tage mehr
Stickstoff ausgeschiedene als das Tier in der N ahrung erhielt: es wird
sich im Zustand des Stickstoffdefizites befinden; in den nichsten Tagen
wird jedoch das Defizit von Tag zu Tag abnehmen und das Stickstoff-
gleichgewicht alsbald hergestellt sein. — In einem Versuche von Voit
hatte sich der Hund in Stickstoffgleichgewicht befunden, indem die
Ein- und Ausfubr je 51 g betrug; nach Herabsetzung, der Fleisch-
ration betrug

die Stickstoff-
Einfuhr  Ausfuhr

am 1. Tage . . . . . 34 ¢ 39,2 g
. 34, 37,0 ,,
T 34, 34,9 ,,

Fiir dieses eigentiimliche Verhalten des EiweiBes wurden ver-
schiedene Erklirungen gesucht.

Grubers recht plausible Erklirung beruht auf der Tatsache, daB die ver-
schiedenen Bausteine des EiweiBmolekils nicht gleich schnell abgebaut werden;
einige derselben werden so rasch zersetzt, daB ihr Stickstoff bereits 24 Stunden
nach erfolgter Resorption im Harn erscheint, andere wieder so langsam, daB die
Ausscheidung ihres Stickstoffes erst in 48—72 Stunden beendet ist. Gruber
nimmt ganz beildufig an, daB am ersten Tage 809/, des resorbierten Stickstoffes
im Harn erscheinen, am zweiten Tage 13, am dritten 5 und am vierten Tage der
Rest von 2°/,. — Wenn z. B. das Tier Tage vorher sich mit 10 g Nahrungs-
stickstoff im Gleichgewicht erhielt und nun von einem bestimmten Tage z. B.
den 22. I. angefangen, tiglich 20 g erhalt, wird sich sein Stickstoffumsatz
folgendermafen gestalten:
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|

I
1
1
|
|

o Stickstoff-Ausfuhr

g é% Ge- | von der Gesamt-Ausfuhr rithren her

2 | g3 ]| samt-

R |£2 7 |Ausfuhr

vom | g | vom | g !l vom | g || vom | g
g g
|
20.L[ 10| 10 ||17.1.] 0218 1|05l 19.1.|13]20.1| 8 } Gleich-
21.1.| 10 10 18.1.1 0,2/ 19. 1. | 0,5|' 20. L. | 1,3|| 21. I. | 8 | gewicht.
22. 1] 20 18 19.1. /02 20.1.| 0,5 21.1. | 1,3]| 22. 1. | 16
23. 1| 20 19,3 || 20.L | 0,2][21.1.] 0,5/ 22.1. | 2,6 23.1.| 16
24. 1] 20 198 || 21.1./02|22.1 | 1,0/ 23.1. | 2,6/ 24. 1. | 16
25. L.| 20 20,0 || 22.1. 04 23. 1. | 1,0/ 24.1. | 26| 25.1. | 16 } Gleich-
26. I.| 20 20,0 |1 23. 1| 04 24.1. | 1,0|| 25. 1. | 2,6 26. I. | 16 |} gewicht.
I

Vom vierten Tage angefangen befindet sich also das Tier wieder im Stickstoff-
gleichgewicht.

Wurden wir — in Fortsetzung des vorangehend konstruierten Beispieles
— die Stickstoffeinfuhr vom 27. I. angefangen von téglichen 20 auf 10 g redu-
zieren, so wiirde sich nach Grubers Erklirung der Stickstoffumsatz folgender-
mafen verhalten.

o Stickstoff-Ausfuhr |

g :%:g Ge- von der Gesamt-Ausfuhr rithren her

v I S samt- T , “

A & |Ausfubr) o | g | vom | g | vom | g vom | g

gl ¢ f !
- |
25. 1.1 20 20 22.1. 10423 1. | 1,0| 24. 1. | 2,6|| 25. L. | 16 ; Gleich-
26. 1| 20 20 23. 1.1 04 24. 1. | 1,0|| 25. 1. | 2,6{| 26. L. | 16 |} gewicht.
27. 1| 10 12 24.7.| 041 25. 1. | 1,0{26.1 | 26| 27.L.| 8
28.1.] 10 10,7 || 25.1.] 0,4 26. 1. | 1,0 27. 1. | 1,3]| 28. L. | 8
29.1.] 10 10,2 || 26. 1. | 0,4]27. L. | 0,5] 28.1.| 1,3|| 29. 1. | 8
30. L.| 10 10,0 |1 27.1]0,2)28.1.|05(29.1| 1,3[30.1.| 8 } Gleich-
31.1.| 10 10,0 || 28.1. ] 02] 29. 1. | 0,5/ 30.1.| 1,3| 3L. I. | 8 |J gewicht.
I

Vom vierten Tage angefangen wiirde sich demnach das Tier wieder im Stick-
stoffgleichgewicht befinden.

Nebst anderen Erscheinungen hatte namentlich das eben be-
sprochene Verhalten des Eiweiles zur Annahme gefiihrt, dal das Ei-
weiBl im tierischen Organismus in zwei Formen vorkomme:

1. als sog. zirkulierendes oder labiles, welches aus dem Nah-
rungseiweiB herriihrt und leicht verbrennlich ist;

2. als sog. Organ- oder stabiles EiweiB, welches den eigent-
lichen EiweiBlbestand des Tieres darstellt und weit schwerer verbrenn-
lich ist.  ach dieser Anschauung ware es das zirkulierende EiweiS3,
welches im Augenblick der Entziehung oder Reduktion des Nahrungs-
eiweiBes den Tieren noch von der vorausgegangenen Eiweifzufubr zur
Verfiigung steht und die Quelle der ansehnlichen Stickstoffausscheidung
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des ersten Tages darstellt. Dieselbe muBl an den nichsten Tagen in
dem Mafle abnehmen als der Vorrat an zirkulierendem Eiweifl er-
schopft wird.

Im Gegensatz hierzu wiirde die gesamte Stickstoffausscheidung
des Hungertieres vom Organeiweill bestritten werden.

Ersatz des EiweiBes durch andere stickstoffhaltige Verbindungen.

Es ist bereits seit lingerer Zeit bekannt, daB der Leim ungefihr
zwei Drittel des EiweiBles, jedoch nie das ganze Eiweil} in der Nahrung
zu ersetzen imstande ist. Der Grund dieser Erscheinung wurde in
dem Umstande gefunden, da3 sowohl der Tyrosin- als auch der Trypto-
phankern im Leimmolekiil fehlt. Dementsprechend wird der Leim
EiweiB nur dann vollkommen ersetzen kénnen, wenn man dem Leim
die beiden fehlenden Aminoséduren beimischt.

Neuestens wurden Versuche angestellt, in welchen ein Tier wochen-
lang blof mit den Zersetzungsprodukten von kiinstlich verdautem
Eiweifl ernihrt wurde; die Nahrung enthielt keine Spur von intaktem
EiweiB}, sondern blofl die abgespaltenen Aminosiduren; trotzdem wurde
sogar ein Eiweill- resp. Stickstoffansatz erzielt.

Die Aminosiuren sind also geeignet, Eiweifl vollkommen zu er-
setzen, vorausgesetzt, dafl aus dem betreffenden Gemisch keine der
Aminosiuren fehlt, die an dem Aufbau des EiweiBmolekiils beteiligt sind.

So wichtig die Resultate dieser Versuche fiir die Stoffwechsellehre
auch sind, kénnen aus denselben doch nicht ohne weiteres praktische
Konsequenzen gezogen werden. Denn, wenn es auch richtig ist, daf
durch stickstoffhaltige Spaltungsprodukte das Stickstoffgleichgewicht
eine gewisse Zeit hindurch aufrecht erhalten werden kann, so lafit sich
der Organismus doch keinesfalls auf diese Weise lingere Zeit hindurch
gesund und funktionstiichtig erhalten. Dasselbe gilt auch fiir das
physiologische Eiweifl-Minimum (S. 306).

Eiweifansatz.

Auf Grund von Hundeversuchen wurde vorangehend (S. 307) aus-
gefiihrt, daB sich der Organismus in kiirzester Zeit mit beliebigen Stick-
stoffmengen ins Stickstoffgleichgewicht bringen 1aft; hieraus ginge
nun hervor, dal ein betrichtlicher Eiweilansatz sich iiberhaupt nicht
erzielen 1iBt, was aber mit den Tatsachen in Widerspruch steht.
Denn ein betrichtlicher Ansatz von Eiweil kann unter folgenden
Umsténden beobachtet werden:

a) In einzelnen Gruppen von Muskeln kann es auch bei einer relativ
geringen EiweiBzufuhr zu einer Zunahme des Muskels, also zum Eiweif}-
ansatz kommen, wenn jene Muskeln dauernd stark in Anspruch ge-
nommen werden; dies sehen wir an Skelettmuskeln von Sportbetreiben-
den oder am Herzen im Falle gewisser Zirkulationsstérungen ete.

b) Ein Organismus, dessen EiweiBbestand durch Hunger oder
Krankheit eine wesentliche EinbuBle erlitten hat, setzt in der Rekon-
valeszenz leicht Eiwei an, besonders wenn ihm neben Eiweifl auch
reichlich Kohlenhydrate und Fett gegeben werden.
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¢) DaB der im Wachstum befindliche Organismus grofie Mengen von
Eiweil ansetzt, folgt aus der Tatsache des Wachstums selbst ; besonders
reichlich ist der EiweiBansatz in den ersten Lebensjahren, spiter auch
wihrend der Pubertitszeit.

B. Der Umsatz stickstofffreier Nihrstoffe.

Eine bloB aus Eiweil resp. Fleisch bestehende Nahrung eignet
sich nur fiir den reinen Fleischfresser; wahrscheinlich spielen aber
die ansehnlichen im Fleisch eingefithrten Mengen von Fett und Glykogen
eine wichtige Rolle auch im Stoffwechsel des Fleischfressers.

In der Erndhrung des Menschen sind Eiweil, Kohlenhydrate und
Fett gleich wichtig und wenn auch ihre relativen Mengen in sehr weiten
Grenzen variabel sind, kann doch keines das andere vollkommen er-
setzen resp. entbehrlich machen.

So kann der Mensch bei ausschlieBlicher Fleischnahrung schon aus
dem Grunde nicht bleiben, weil die zur Bestreitung des ganzen Energie-
bedarfes notwendigen groflen Fleischmengen von seinem Magen und
Darm fiir die Dauer nicht bezwungen werden konnten.

Fleisch und Fett allein, ohne Kohlenhydrate kénnen dem Menschen
auch nicht als Nahrung dienen, weil die Entziehung der Kohlenhydrate
zur Bildung von pathologischen Stoffwechselprodukten und zu einem
Zustand fiihrt, den wir als Acidosis bezeichnen (S. 268).

Fette kann der Mensch aus dem (S. 317) angefiihrten Grund nicht
entbehren.

Die wertvollste Eigenschaft der stickstofffreien Nahrungsmittel
ist ihre eiweiBsparende Wirkung. Es war schon (S. 299) erwihnt,
daB die zunehmende Eiweifizersetzung eines Hungertieres durch Zu-
fuhr von Fetten und Kohlenhydraten wieder eingeschrinkt werden
kann. Diese eiweiflsparende Wirkung ist jedoch auch am gefiitterten
Tiere nachzuweisen: Wenn man ein Tier durch gemischtes Futter in
Stickstoffgleichgewicht gebracht hat, kann man durch Vermehrung
der Kohlenhydrat- oder Fettration Eiweiflansatz erzielen, ohne die Ei-
weilzufuhr zu erhéhen.

Von beiden stickstofffreien Verbindungen sind es zweifelsohne die
Kohlenhydrate, mit welchen sich eine Ersparnis an Eiweil leichter er-
reichen liflt; einerseits weil Fett — in groBerer Menge zugefithrt —
storend auf Verdauung und Resorption des EiweiBes einwirkt; anderer-
seits weil in Abwesenheit von Kohlenhydraten die Fette nur unvoll-
kommen verbrennen (S. 269).

C. Spezifisch dynamische Wirkung der Nihrstoffe.

Bestimmen wir den Energieumsatz eines Tieres zuerst im Hunger-
zustand und dann unter denselben sufleren Versuchsbedingungen (Um-
gebungstemperatur etc.), wenn ihnen Nahrung zugefithrt wird, so
wird in letzterem Falle der Energieumsatz grofier werden. Es tritt
nimlich zu den Energieumwandlungen, die zur Erhaltung des Lebens
unumganglich notwendig sind, die chemische Energie hinzu, welche
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beim Kauen, Schlucken der aufgenommenen Nahrung, bei der Weiter-
beforderung des Chymus, bei der Sekretion der Verdauungssifte, bei
der Resorption verbraucht resp. in Wirme umgesetzt wird. Dieses
Plus des Energieumsatzes wird von Zuntz als Verdauungsarbeit
bezeichnet.

Es ist daher der Energieumsatz eines ernéhrten Tieres —
ceteris paribus — groBer als die des Hungertieres, und zwar
um diejenige Energiemenge gréBer, welche zur mechani-
schen Verarbeitung, Verdauung und Resorption der ein-
gefithrten Nahrung erforderlich ist.

Rubner schreibt die Zunahme des Energieumsatzes nicht der Ver-
dauungsarbeit zu, sondern einer spezifisch reizenden, von ihm spezi-
fisch dynamisch genannten, Wirkung der resorbierten Substanzen
auf die Koérperzellen. Die in den Zellen stattfindenden Umsitze sollen
durch diesen Reiz zunehmen, woraus dann eine Steigerung des ge-
samten Energieumsatzes hervorgeht.

Tangl bezeichnet die genannte Steigerung als ,,Ernihrungsarbeit‘
und glaubt, daB an ihrem Entstehen sowohl die Verdauungsarbeit im
Sinne von Zuntz als auch die spezifisch dynamische Wirkung im Sinne
von Rubner beteiligt ist.

Es wurde in eigens zu diesem Zweck angestellten Versuchen der
Einflul der einzelnen Nahrstoffe auf den Energieumsatz bestimmt und
gefunden, daBl Eiweifl bereits in relativ kleinen Mengen den
Energieumsatz steigert, wihrend Fett und Kohlenhydrate
eine solche Wirkung nur, wenn sie in relativ sehr grofien
Mengen verabreicht werden, auszuiiben imstande sind. Von
der chemischen Energie des EiweiBles sollen 17°/,, von dem der Fette
2,5% und von dem der Kohlenhydrate 99/, als spezifisch dynamische
Wirkung zum Ausdruck kommen.

D. Das Kompensationsgesetz.

Die der Nahrungsaufnahme folgende Steigerung des
Energieumsatzes wird in vollem Grade nur dann mani-
fest, wenn die Umgebungste mperatur gleich ist der kriti-
schen Umgebungs-Temperatur oder diese iibertrifft. Es
wurde nidmlich (S. 303) gezeigt, daB der groBere Wirmeverlust, den ein
Tier in einer kilteren Umgebung erleidet, durch Steigerung der Oxy-
dationen, also durch gesteigerte Warmeproduktion ersetzt wird. Nun
kann aber dieser Warmeverlust auch durch das Plus an Wiarmeproduk-
tion gedeckt werden, das durch Einfuhr von Fleisch erzeugt und (s. oben)
als spezifisch dynamische Wirkung des Eiweiles bezeichnet wird. In
diesem Falle wird es daher einer weiteren Steigerung der Oxy-
dationen nicht bediirfen.

Bestimmen wir z. B., wie dies in nachfolgendem Versuch von
Rubner geschehen ist, den Energieumsatz eines hungernden Hundes
erst in einer Umgebungstemperatur von 30°, dann von 15 und 7 C°,
so erhalten wir im ersten, bei der kritischen Temperatur angestellten
Versuch den minimalen Energieumsatz (Erhaltungsumsatz) des Tieres;
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in den nichsten Versuchen aber einen um soviel gréBeren Umsatz, als
behufs Deckung des stirkeren Warmeverlustes mehr Energie umgesetzt
werden mulfte.

24 stiindige Wérmeproduktion pro 1 kg Korpergewicht; kg Cal.

Umgebung(s}toempera tur im Hunger mit ng()u tgt ef‘%usch
30 56,2 83,0
15 63,0 86,6
7 86,4 87.9

Wenn wir nun in einer weiteren Reihe von Versuchen den Hund
mit Fleisch fiittern und wieder erst bei 30° C untersuchen, wird sein
Energieumsatz groer sein als der oben bestimmte minimale Erhaltungs-
umsatz, und zwar um soviel mehr, als der spezifisch dynamischen
Wirkung des Fleisches entspricht. Bei niedrigerer Temperatur, also
etwa bei 7° C, wird dieses der spezifisch dynamischen Wirkung ent-
sprechende Plus hinreichen, um den durch die starkere Strahlung be-
dingten Verlust zu decken; eine Steigerung der Oxydationen in der
Muskulatur ete. wird also iiberflilssig: die spezifische dynamische
Wirkung des eingefithrten Fleisches tritt kompensatorisch
fiir die Oxydationen ein.

Diese Kompensation hat die natiirliche Folge, daB der Energie-
umsatz eines Tieres bei niedriger Temperatur (z. B. 7° C) gleich grof3
sein kann, ob es im Hungerzustand oder mit Fleisch gefiittert unter-
sucht wird, wihrend dasselbe Tier bei der kritischen Temperatur unter-
sucht im gefiitterten Zustand, wie wir oben sahen, mehr Warme als
im Hungerzustand produziert, eben weil es keine Verwendung fiir das
durch die Fleischzufuhr erzeugte Warmeplus hat.

Diese im vorangehenden beschriebene GesetzmaBigkeit wurde zu-
erst von Rubner erkannt und als ,Kompensationsgesetz” be-
zeichnet.

E. Kritische Temperatur bei Nahrungsaufnahme.

Wir haben vorangehend (S. 305) ausgefiihrt, dal die kritische
Temperatur des hungernden Hundes etwa bei 27° C liegt; dies will
einerseits besagen, dafl der Energieumsatz des Tieres bei dieser Tem-
peratur sein Minimum erreicht hat, sich also nicht weiter einschrinken
laBt, andererseits, dal die natiirliche Wirmeabgabe noch eben hin-
reicht, um die Kérpertemperatur des Tieres auf dem normalen Stand
zu erhalten. Erhilt aber derselbe Hund bei der — fiir das Hungertier
als kritisch befundenen — Umgebungstemperatur Futter, z. B. eine
grofBere Menge Fleisch, so ist es klar, daB seine Wiarmeproduktion jetzt
groBer sein wird, indem sich dem Erhaltungsumsatz diejenige Warme-
menge hinzugesellt, die der spezifisch dynamischen Wirkung der ein-
gefiihrten Nahrung entspricht; da es aber seine Korpertemperatur un-
verdndert beibehalten soll, seine natiirliche Warmeabgabe aber nicht
groBer ist als am Hungertier, mul das gefiitterte Tier seine Warme-
abgabe durch die (S. 305) beschriebenen Vorginge steigern, wihrend
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das Hungertier der Steigerung bei dieser Umgebungstemperatur noch
nicht bedarf. Beziehungsweise: es wird die kritische Tempera-
turgrenze, d. h. die Umgebungstemperatur, bei der das ge-
futterte Tier einerseits das Minimum an chemischer Euergie um-
setzt, andererseits seine Korpertemperatur noch durch die natiirliche
Wiarmeabgabe — also ohne die (S. 305) beschriebene Steigerung der-
selben — unverindert erhalten kann, niedriger sein, als am
Hungertier; sie wird je nach der Art und Menge der eingefiihrten
Nahrung um ein Geringes oder bedeutend tiefer, und zwar in einem
Temperaturbereich liegen, in dem das Hungertier sich noch im Zu-
stande der chemischen Regulation befindet.

F. Gesetz der Isodynamie.

Wir haben (8. 290) festgestellt, daB der spezifische physiologische
Nutzeffekt des Eiweilles 4,1, des Fettes 9,4 und der Kohlenhydrate
(speziell der Stiarke und des Glykogen) 4,2 kg Cal. betrigt. Es ist
nun a priori zu erwarten, daf3 der Organismus zur Deckung seines Be-
darfes an chemischer Energie welchen immer der genannten Néhrstoffe
in Anspruch nehmen kann. Es soll z. B. ein hungernder Hund in
einer Umgebungs-Temperatur von 15° C téglich 299,8 kg Cal. produ-
ziert haben; es kann also sein Energiebedarf durch ein Futtergemisch
gedeckt werden, bestehend in

27,3 g Eiweill 111,9 kg Cal

i1

20,0 ,, Fett 188,0 ,, ,,
299,9 kg Cal.
oder 424 g Eiweill = 1738 ,, ,,
30,0 ,, Stirke = 126,0 ,, ,,
299,8 kg Cal.
oder 7,1 g Eiweill = 29,1 ,, ,,
15,0 ,, Fett = 141,0 ,,

30,9 ,, Starke 1297 ,,

299,8 kg Cal.

In all diesen Fillen wird das Tier genau soviel chemische Energie
umsetzen als das Hungertier; denn laut dem Kompensationsgesetz
(S. 311) wird das gefiitterte Tier genau um soviel weniger Wirme durch
chemische Regulation produzieren, als der spezifisch dynamischen Wir-
kung (die in den drei Beispielen ganz verschieden groB ist) der ein-
gefiihrten Nahrung entspricht. Das Tier wird also an seinem Korper-
bestand in keinem der drei Fille etwas einbiiflen, und man kann daher
fiiglich sagen, daf} sich unter diesen Umstéinden die Nahrstoffe gegen-
seitig in isodynamen Mengen, d. h. im Verhiltnis ihres physio-
logischen Nutzeffektes vertreten kénnen. Dies ist, wie gesagt, bei 15° ¢
der Fall.

Nun soll aber derselbe Hund, den wir friither bei 15° C untersucht
hatten, in einer Umgebungstemperatur von 27° C (kritische Tempera-
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tur) selbstverstindlich weit weniger, z. B. taglich 243,3 kg Cal. Warme
produziert haben. Sein Energiebedarf wire vollkommen gedeckt durch
ein Futtergemisch, bestehend in

6,0 g Eiweil = 24,6 kg Cal.
und 52,1 ,, Stirke = 218,8 ,, ,,
243,4 kg Cal

wenn wir die geringe spezifisch dynamische Wirkung, die das wenige
Eiweil und die relativ nicht groBe Menge von Stirke ausiibt, ver-
nachléssigen.

Verfiittern wir jedoch ein Gemenge, bestehend in

42,4 g Eiweil = 173,8 kg Cal
und 16,5 ,, Stirke = 69,3 ,, ,,

243,1 kg Cal.,

so gelingt es nicht, den ganzen Energiebedarf des Tieres durch dieses
Futter zu decken. Da namlich die Umgebungstemperatur die kritische
gewesen ist, stellt der im Hungerversuch festgestellte Energieumsatz
von 243,4 kg Cal. gleichzeitig den minimalen Umsatz des Tieres dar,
welcher sich nicht mehr einschrinken 158t. Zu diesen 2434 kg Cal.
kommt noch die Wiarmemenge ,,a‘‘, welche der spezifisch dynamischen
Wirkung des in ansehnlichen Mengen gereichten Eiweifles entspricht;
eine Warmemenge, die sich, eben weil der Energieumsatz bei seinem
Minimum angelangt ist, durch Kompensation (S. 311) nicht ersparen
1aBt.

Werden also in einem eiweillreichen Futtergemisch 243,3 kg Cal.
eingefithrt, so wird, da der Energieumsatz bei dieser Nahrung 243,4
+ a kg Cal. betrigt, der Energiebedarf nicht gedeckt und das Tier
mubB noch einen Teil seines Korperbestandes zersetzen, wihrend ein
eiweiBarmes Futtergemisch, das ebenfalls blo8 243,3 kg Cal. enthalt,
fast vollkommen hinreicht.

Die beiden Futterrationen vom gleichen physiologischen Nutz-
effekt sind also nicht isodynam, wenn das Tier bei der kritischen Tem-
peratur gehalten wird; wahrend sie isodynam sind bei einer Um-
gebungstemperatur, die kélter als die kritische ist.

Wir konnen also aussagen, dafl die Nahrstoffe einander nach
MaBgabe ihres physiologischen Nutzeffektes, also in iso-
dynamen Mengen vertreten koénnen, jedoch nur in einer
Umgebungstemperatur, die unterhalb der kritischen Tem-
peraturgrenze liegt.

Ferner ist aus dem, was (S. 306) iiber die Abniitzungsquote des
EiweiBes ausgefithrt wurde, klar, dal es eine gewisse minimale Menge
von Eiweill gibt, welche weder durch Kohlenhydrate noch durch Fette
ersetzt werden kann. Dies bedeutet eine zweite Einschrinkung des
Gesetzes der Isodynamie.

G. Nihrstoff- und Energiebedarf des Menschen.

Qualitiat der Nahrung.
Es wurde (S. 261) gezeigt, dal das Leben des Menschen sich
nur auf Kosten von chemische Energie enthaltenden Stoffen, wie Ei-
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weifl, Kohlenhydrat und Fett erhalten 1aBt. Doch wire es verfehlt
anzunehmen, da man den Menschen mit einem Gemisch, bestehend
aus den genannten Nahrstoffen in chemisch reinem Zustande, nebst
einer entsprechenden Menge von Wasser und Salzen langere Zeit hin-
durch erndhren konne. Haben wir doch gesehen, dafl die Absonderung
des Speichels (S. 141), des Magensaftes (S. 148), sowie auch héchst-
wahrscheinlich die des Pankreassaftes in hohem Grade von Reflexen
beeinfluBlt wird, die ihrerseits von gewissen, eigentiimlich riechenden
und schmeckenden Bestandteilen der Nahrung ausgelost werden. In
Ermangelung dieser Bestandteile ist ein Gemisch trotz eines ent-
sprechenden Gehaltes an chemischer Energie nicht zur Ernsdhrung des
Menschen geeignet; einerseits weil es infolge der mangelhaften und auch
qualitativ nicht entsprechenden Sekretion der Verdauungssifte nicht
recht ausgeniitzt werden kann; andererseits weil die Einfiihrung eines
solchen fiir die Dauer ekelerregenden Gemlsches an und fiir sich auf
Schwierigkeiten stofen muf.

Es sind also aufler Eiweifl, Kohlenhydrat und Fett noch solche
Stoffe von Wichtigkeit, welche entweder in den Nahrungsmitteln be-
reits vorgebildet sind, oder aber bei der Zubereitung (Kochen, Braten)
der Speisen entstehen oder als Gewiirze zugesetzt werden.

Was die Zusammensetzung der Nahrung anbelangt, kann das
Mengenverhiltnis von Eiweil, Kohlenhydraten und Fett ein sehr ver-
schiedenes sein, doch ist das wohl zu beachten, was hieriiber (S. 310)
erwahnt war, ferner auch, daf ein gewisses Minimum von Eiweil durch
stickstofffreie Nahrstoffe nicht ersetzt werden kann (S. 306).

Menge der Nahrung.

Da die Lebenserscheinungen auf einer fortwihrenden Umwand-
lung der chemischen Energie und hiermit auch der organischen Ver-
bindungen beruhen (S.261), miissen die zersetzten organischen Ver-
bindungen fortwihrend durch Nahrungsaufnahme ersetzt werden;
hieraus folgt selbstverstandlich, daB die Nahrungsaufnahme sich nach
dem Verbrauche richten muB.

Die GréBe des Energieverbrauches, mithin auch die des Nahrungs-
bedarfes des Menschen, wurde fiir verschiedene Lebensverhaltnisse
experimentell festgestellt, wobei sich fiir den 24stiindigen Energieumsatz
eines erwachsenen Menschen von 70 kg Korpergewicht folgende Werte
ergeben:

a) Vollkommene Ruhe; unter sorgfiltiger Ver-

meidung jeder willkiirlichen Bewegung . . 1700 kg Cal.
b) Behagliche Korperruhe; kein Bedacht auf

Vermeidung geringster Bewegung. . . . . . 2350 ,, ,,
¢) Mittelschwere Arbeit . . . . ... . . . 37900 , ,
d) Schwerste Arbeit . . . . . . ... . . . 5000 , ,

Um den Nahrungsbedarf des Menschen unter den angefiihrten Um-
standen berechnen zu koénnen, muf auch der Energiegehalt der ver-
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schiedenen Nahrungsmittel bekannt sein. So sind in je 1 g der nach-
stehend angefiihrten Nahrungsmittel enthalten kg Cal.:

Fleisch (fett) vom Rind . . 3,4  Schweizer Kise . . . . . . 4,0
,» (mager) vom Rind . 1,0 Butter . . . . . . . . .. 7,8
) vom Huhn. . . . . 1,3 Erbsen, Linsen, Bohnen . . 3,3
' »» Karpfen oder Kartoffel . . . . . . . . . 0,9
» Hecht . . . 1,0 Weizenbrot . . . . . . . . 2,7
N » Lachs . . . .20 Roggenbrot . . ... . .. 2.4
Eigelb . . . . . ... . .36 Apfel, Birnen, Pflaumen . . 0,5
Kuhmileh . . . . . 0,6

Es darf jedoch nicht unbeachtet bleiben, daf die Ausniitzung der
vorangehend angefiihrten Nahrungsmittel im Organismus eine recht
verschiedene ist.

Ausniitzungs« oder Verdauungs-Koefficient.

Das Muskeleiweill wird, wenn das Fleisch nicht zu viel grobes
Bindegewebe, Sehnen etc. enthalt, bis zu 999/, ausgeniitzt; Milchcasein
bis etwa 90°/,, Hingegen hingt die Ausniitzung des PflanzeneiweiBes
vielfach von der Art der Zerkleinerung und der Zubereitung des be-
treffenden Pflanzenparenchyms ab.

So wird das Eiweifl des feinsten Weizenmehls bis zu 859/, das
eines groben Roggenmehls nur bis zu etwa 60°/, ausgeniitzt; Eiweif3
der Hiilsenfriichte, wenn diese als Mehl verwendet werden bis zu
90%/y, ungemahlen als Gemiise verzehrt, blo bis zu etwa 70°/,.

Der Ausniitzungsgrad der Fette hingt zum Teil von ihrem Schmelz-
punkt ab, indem von Talgarten etwas weniger (92—94%/,) resorbiert
wird als von Fetten mit niedrigerem Schmelzpunkt oder von Olarten
(98%/y). Das Fett von Pflanzenteilen wird um so besser resorbiert,
je zarter die das Fett umschlieBenden Cellulosehiillen sind.

Dasselbe gilt auch fiir Kohlenhydrate, die in Form von Zucker
oder mehr weniger verzuckerter Starke eingefiihrt, vollstandig resorbiert
werden, wiahrend die in dickwandige Zellen eingeschlossene Stéarke
des Pflanzenparenchyms, wenn dieses grob verkleinert genossen wird,
weit schlechter auszuniitzen ist.

Noch schlechter ist die Ausniitzung der Cellulose der Zellwénde;
dieselbe wird, mit Ausnahme der zartesten Pflanzenteile, vom Fleisch-
fresser fast unverindert ausgeschieden und auch vom Pflanzenfresser
bloB bis zu 40—60°/, ausgeniitzt.

C. Voit stellte das Kostmal3 eines Menschen, der nicht ibermaBig
starke Arbeit verrichtet, zu

118 g Eiweil,
56 ,, Fett und
500 ,, Kohlenhydrate fest.

Auf Grund neuerer Untersuchungen mufl man dieser Zusammen-
stellung eine allgemeine Giiltigkeit absprechen; denn, wenn man auch
eine vollkommene Ausniitzung der genannten Kostbestandteile an-
nimmt, betrigt ihr physiologischer Nutzeffekt blof
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118 x 4,1 = 483 kg Cal. aus Eiweif,
56 X 94 = 527 ,, ,, ,, Fett,
500 x 4,2=2100 ,, ,, ,, Kohlenhydraten,

zusammen 3110 kg Cal,

also weniger wie der Energiebedarf eines mittelschwere Arbeit ver-
richtenden Menschen (S. 315).

Andererseits hat sich herausgestellt, dall der auch starke Arbeit
verrichtende Mensch mit weit geringeren Mengen von Eiweil — mit
100, ja mit 80—50 g — sein Auskommen finden kann, vorausgesetzt,
daBl ihm stickstofffreie Substanzen in entsprechend groflen Mengen zu-
gefithrt werden.

Da Kohlenhydrate und Fette einander in isodynamen Mengen ver-
treten koénnen, wird ihr Mengenverhiltnis innerhalb weiter Grenzen
variiert werden kénnen. Dieser Variation werden einerseits durch den
weit hoheren Preis der Fette die Grenzen gesteckt, andererseits durch
den weit geringeren spezifischen Energiegehalt der Kohlenhydrate;
demzufolge die Deckung eines grofieren Energiebedarfes durch letztere
allein den Magen-Darmkanal iiber Gebiihr belasten wiirde.

Ansatz der Nihrstoffe im Organismus.

Es wurde vom Eiwei8 (S. 309) gezeigt, daB es im erwachsenen Orga-
nismus nur unter ganz bestimmten Bedingungen zum Ansatz gebracht
werden kann und dafl es unter normalen Verhéltnissen bei Einfiihrung
beliebig grofier Mengen von Eiweill in kiirzester Zeit zum Stickstoff-
resp. zum Eiweillgleichgewicht kommt.

Nicht so nach Einfiihrung groBerer Mengen von Fett oder Kohlen-
hydraten! Wenn mehr chemische Energie in Form von Fett eingefiihrt
wird als dem Energiebedarf entspricht, so wird in verschiedenen Organen
oder Geweben Fett angesetzt. Wenn Kohlenhydrate im Uberflu8 ein-
gefithrt werden, kann ein Teil derselben zu Glykogen polymerisiert in
gewissen Organen (Leber, Muskeln) angesetzt werden; da jedoch das
Fassungsvermégen der Organe fiir Glykogen ein recht beschrinktes ist,
wird ein anderer Teil des iiberschiissigen Kohlenhydrates in Fett ver-
wandelt (S.282) und als solches angesetzt. Hierauf beruht die Fett-
mast mit Kohlenhydraten.

V. Energieumsatz bei der Muskelarbeit.

Es 158t sich sowohl durch kurze Gaswechselversuche als auch durch
direkte Calorimetrie leicht nachweisen, da8 die Oxydation, daher auch
die Wirmeproduktion, durch die Muskeltitigkeit bedeutend gesteigert
wird. Wenn der Sauerstoffverbrauch eines ruhig liegenden Tieres = 1
gesetzt wird, betrigt derselbe:

wenn das Tier steht. . . . . . . . 14,
wenn es auf ebener Erde geht . . . 4,0,
wenn es einen Abhang hinaufgeht. . 7,0.
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Es wurde ferner durch entsprechend eingerichtete Versuche der
Nutzeffekt der Muskelarbeit ermittelt, d. h. festgestellt, welcher
Anteil der umgewandelten chemischen Energie in Form von mechani-
scher Energie erscheint? In diesen Versuchen wurde der Sauerstoff-
verbrauch und die Kohlenséureproduktion von Menschen und Tieren
bestimmt, einerseits wihrend sie eine bestimmte Strecke auf einem
horizontalem und andererseits, wenn sie eine bestimmte Strecke auf
einem steil (mit bekannter Steigung) ansteigendem Wege zuriicklegten.
Der so festgestellte Sauerstoffverbrauch und die Kohlensgureproduktion
dividiert durch das Produkt aus dem Gewicht des fortbewegten Korpers
und der zuriickgelegten Weglinge ergab fiir beide Fille die Menge
des Sauerstoffs, die verbraucht wurde, um das Gewicht von 1 kg lings
1 m des horizontalen und des steilen Weges fortzubewegen, resp. auch
die Menge der dabei produzierten Kohlensdure. Auf dem steil an-
steigenden Wege waren die Werte natiirlich viel gréBer und die Differenz
entspricht dem Mehraufwand an chemischer Energie, die wéhrend
und neben der horizontalen Fortbewegung noch zur Hebung von 1 kg
der Korperlast gegen die Gravitation umgesetzt wurde.

Wird diese Differenz auf 1 m der Vertikalerhebung umgerechnet,
so erhilt man die Menge des Sauerstoffs, die bei einer Arbeitsleistung
von 1 m/kg verbraucht wird; diese Menge betrug ca. 1,5 ccm.

Nun wissen wir aber (S. 293), daBl beim Verbrauch von 1 Liter
Sauerstoff, je nach der Menge der produzierten Kohlensiure, also nach
MafBgabe des respiratorischen Quotienten, 4,72—5,07 kg Cal., daher im
Durchschnitt (der in diesem Beispiel gestattet ist) 4,9 kg Cal. chemischer
Energie umgesetzt werden. Dem Mehrverbrauch von 1,5 ccm ent-
spricht daher ein Energieaufwand von 7,4 g Cal.; da aber das Wirme-
dquivalent von 1 g Cal. 0,427 m/kg betrigt, sind — entsprechend
dem Verbrauch von 1,5 cem Sauerstoff — zur Leistung einer dufleren
Arbeit von 1 m/kg eine Gesamtarbeit von 0,427 x 74 = 3,2 m/kg
erforderlich.

Es stellte sich also heraus, daB der Nutzeffekt des arbeitenden
Muskels ca. 30°/,, oft allerdings weniger, bis 209/, betrigt, so daf}
demnach die Muskeln weit Okonomischer arbeiten als die beste
Dampfmaschine, indem letztere bloB 10°/, der in der Kohle einge-
fiihrten chemischen Energie in mechanische Arbeit zu verwandeln
imstande ist.

Eine weitere Frage ist folgende: Welcher der Nahrstoffe ist es —
sei es des Korperbestandes, sei es der eingefiihrten Nahrung — dessen
chemische Energie im Muskel wihrend der Kontraktion umgesetzt
werden kann?

Die allerersten Pioniere der Stoffwechsellehre waren der Ansicht,
dafl der arbeitende Muskel seinen eigenen Eiweibestand verbraucht;
spiaterhin wurde in einwandfreien Versuchen gezeigt, daf die Menge des
im Harn ausgeschiedenen Stickstoffes auch nach ganz bedeutenden
Muskelleistungen nicht anzusteigen braucht, woraus gefolgert wurde,
daB die Quelle der Muskelarbeit in Kohlenhydraten und Fetten zu
suchen sei. Einzelne Autoren gingen noch weiter und behaupteten,
daB bloB Kohlenhydrat unmittelbar im Muskel verbrennen kann, Fett
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hingegen vor der Verbrennung erst in Kohlenhydrat umgewandelt
werden muf.

Die Ansicht, wonach bloB die stickstofffreien Substanzen als
Quelle der Muskelarbeit angesehen werden konnen, ist erst durch einen
allbekannten Versuch von Pfliiger entkriftet worden. Pfliiger hatte
einen Hund Monate hindurch mit Fleisch ernihrt, welches moglichst
arm an Fett und Glykogen war. Von Zeit zu Zeit mufite das Tier an-
strengende Arbeit leisten und da hierbei die Stickstoffausscheidung
jedesmal stark zunahm, war es erwiesen, daB in diesem Falle das Eiwei
die umzuwandelnde chemische Energie geliefert hat.

Auf Grund des vorangehend Angefiihrten 148t sich mit Wahrschein-
lichkeit sagen, daB sowohl Eiwei als auch Kohlenhydrat oder Fett
als Quelle der Muskelarbeit dienen kann, und daB es hauptsichlich
von dem Mengeverhiltnis der zu Gebot stehenden Nahrstoffe ab-
héngen wird, welcher derselben vom Muskel in Anspruch genommen
wird; am leichtesten kann er allerdings die chemische Energie der
Kohlenhydrate umsetzen und wird zum EiweiB nur dann greifen, wenn
Kohlenhydrate und Fett fehlen.
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-isobutylessigsdure s. Leucin.

— -isovaleriansaure s. Valin.

— — -propionséure s. Alanin.

— —, p-oxyphenyl-, s. Tyrosin.

— — -séuren s. Aminosduren.

Abiurete Verbindungen 91.

Abnutzungsquote des Eiweifles 306.

Abrin 37.

a-Brompropionsdure 72.

Absorptionskoeffizient der Gase im Blut
131.

Absorptionsverhédltnis 128.

Acetaldehyd 14.

Acetessigsdure 13, 14.

— im Harn 193, 268.

Aceton 7.

— im Harn 194.

— Entstehen aus Acetessigsaure 268.

Acetonkorper, Bildung 268.

Acetonurie 268.

Achroodextrin 57.

Acidalbuminate 96.

Aciditdt des Magensaftes 143.

— des Harns 167.

Acidosis 268.

Acrolein 6, 65.

Acrose 40, 41.

Adamkievitzsche Eiwei3probe 91.

a-d-Diaminovaleriansaure s. Ornithin.

Adenase 36.

Adenin 27, 101, 218.

Adrenalin 15, 37, 183, 249, 260, 267,
270.

a-s-Diaminocapronsédure s. Lysin.

Aérotonometer 137.

Akkommodationsbreite der Nieren 169.

Aktivatoren der Enzyme 33.

Alanin, d- 75.

Alanin, phenyl- 79, 91, 205.

Albumine 93.

—, Serum- 94, 114.

— — Bestimmung 224.

— — im Harn 221.

— — Nachweis 222.

Albuminate 96.

Albuminimeter, Esbachsches 224.

Alb121minoide oder Albumoide 87, 102,

54.

Albuminurie 222.

Albumosen 96, 97.

— im Blutplasma 115.

— im Harn 225.

Albumosurie 226.

Aldehydase 35.

Aldohexosen, Aldopentosen, Aldosen 39.

Alimentéire Glucosurie 183.

— Lévulosurie 186.

— Pentosurie 187.

Alkali, diffundibles und nicht diffun-
dibles, im Blutplasma 117.

— titrierbares, im Blute 108.

Alkalialbuminate 96.

Alkaloide, Cadaver- 20.

Alkaloidreagenzien 90.

Alkaptonkorper 198,

Alkaptonurie 198.

Alkoholische Garung der d-Glucose 48.

Allantoin 24, 213.

— Bestimmung 214.

Allihn-Pflugersche Zuckerbestimmung
47

Alloxan 25, 215.

Alloxanthin 215.

Alloxurbasen 28.

Alloxyproteinsiure 179, 226.
Aloeprobe, Barbados- 231.
Ameisensdure 7, 190.

Amidulin 56.

Amino-dthylsulfosdure s. Taurin.
-bernsteinsidure s. Asparaginsiure.
-capronsiure s. Leucin.
-essigsaure s. Glykokoll.

-glucose, -hexosen- s. Glucosamin.
-Kohlenhydrate 61.
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Amino-propionsdure, Synthese 72.

— —, p-Oxyphenyl- s. Tyrosin.

— -purine 27.

Aminosiure-Athylester 72.

Aminosduren, Eigenschaften 71.

— -Gehalt der Proteine 88.

— gepaarte 205.

— 1 Blutplasma 115, 161.

— als EiweiBersatz 309.

— und Farbenreaktionen der Proteine
91.

— im Hain 203.

—, Racemverbindungen der 72.

Aminozucker 61.

Ammoniak, im Harn 173.

— im Blutplasms 115.

Ammoniakalische Silberlosung 217.

Ammoniummagnesiumphosphat im
Harnsediment 235.

Ammoniumurat im Harnsediment 235.

Ammoniumuratstein 236.

Amniosflussigkeit 256.

Amphopepton 97.

Amygdalin 60.

Amylase s. Diastase.

Amylnitrit und Methamoglobinbildung
125

Amylodextrin 56 57.

Amyloid 100.

Amylopektin 57.

Amylose 57.

Amylum s. Stirke.

— solubile 56.

Anabolismus 262.

a-Naphtholprobe, Molisch - Udranszky-
sche 44.

Anilinacetatprobe, Schiffsche 44.

Anorganische Salze s. Salze.

Antienzyme 33.

Antifebiin als Hamolyticam 119.

Antifermente 33.

Auntiketogene oder
Stoffe 269.

Antipepsin 145.

Antipepton 97, 98.

Antipyrinharn 165.

Antithrombin 110, 247.

Antitoxine 36.

Antoxyproteinsiure 179, 226.

Anurie 164.

a-Oxypropionséure 12,

a-Pyrrolidincarbonsiure s. Prolin.

Arabinosazon, phenyl- 51.

Arabinose 51.

Arachinsdure 10.

Arginase 36, 78, 271.

Arginin, d- 71, 78, 271.

Argon in den Blutgasen 136.

Aromatische Aminosduren 79.

— Oxysduren 196.

— Sauren 196.

H4d 11, Physiologische Cuvinie,

antiketoplastische
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Arsen im Organismus 3.
Arsenwasserstoffvergittung 119, 154.
A-Schwefelsdure 179.

Askariden, Glykogengehalt 58.
Asparagin 76.

Asparaginsiure 76.
Asparaginsiureamid s. Asparagin.
Assimilation 262.

Atherschwefelsdure 179, 180.

Athylalkohol 5.

Athylenmilchsiure 12.

Athylidenmilchsédure 12.

Athylsulfid 7.

Atwater- und Benedictsches Calorimeter
296.

Ausniitzung der Nahrungsmittel 316.

Ausnutzungskoeffizient 283.

Autenrieth- und Barthsche Oxalsdure-
bestimmung 191.

— und Bernheimsche Kaliumbestim-
mung 172.

Autodigestion 36.

Autolyse 36.

Bacterium ureae 167.

Bakterien im Harnsediment 234.

B-Amino-a-thiomilchsédure 77.

Bangsche Zuckerbestimmung 47.

Barbadosaloeprobe 231.

Barbitursaure 25.

Barcroft- und Haldanesche Blutgasbe-
stimmung 135.

Barfoedsche Zuckerprobe 54.

Basedowsche Krankheit 259.

Basenbindungsvermogen der Proteine
7

Bauchspeichel s. Pankreassaft.

Baumannsches Jodothyrin 2, 259.

Baumann- und Udrénszkysche Diamin.
bestimmung 204.

Beckmannsche Gefrierpunktsbestim-
mung 168.

Bence-Jonessches Eiweill 225.

Benedict- und Atwatersches Calorimeter
296.

Benzaldehyd 60.

Benzidinprobe 231.

Benzoesidure 16, 196.

Benzoyldiamine 21.

Benzoylglykokoll 205.

Benzoylierung der Kohlenhydrate 40.

Bernard (Claude)sche Piqtare 267.

Bernsteinsiure 11, 48.

— in Echinokokkusflussigkeit 11.

— in Transsudaten 140.

—, Amino- s. Aspaiaginsiure.

Berthelotsche calorimetrische
287.

Bertrandsche Zuckerbestimmung 47.

Betaine 20.

| Bials Reagens 188.

Bombe

21
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egister.

Bierhefe 42, 48.

Bilifuscin 153.

Bilirubin 116, 130, 153.

— Nachweis 232.

Bilirubinkalk 153.

Biliverdin 153.

B-Imidazol-a-aminopropionsédure s. Hi-
stidin.

Bindegewebe, Chemie 254.

Bittere Mandeln 60.

Biuret 208.

— -Reaktion 91, 208.

Blacls%che B-Oxybuttersdurebestimmung
193.

Blausiiure s. Cyanwasserstoffsdure.

Blei, im Organismus 4.

— olsaures 10.

Blut, Eigenschaften 105.

Gerinnung 108.

— Kohlendioxydgehalt 136.

— Kohlenoxydgehalt 136.

- Kohlenoxydkapazitit 134.

— Nachweis 127.

— Sauerstoffgehalt 135.

— Sauerstoffgapazitit 131.

— Stickstoffgehalt 136.

— Zusammensetzung 108.

Blutfarbstoff s. Himoglobin.

Blutfarbstoffe im Harn 230.

Blutgase 131.

— Bestimmung 135.

— Spannung im kreisenden -Blute 137.

Blutgaspumpe 135.,

Blutkorperchen (rote), Eigenschaften
117.

— im Harn 233.

—, Hiamolyse 118.

—, Osmotischer Druck 118.

— Permeabilitdt 119.

— Resistenz 119.

— Spez. Gewicht 117.

— Stromata 120.

— Zusammensetzung 120.

Blutkorperchen, weille, s. Leukozyten.

Blutkuchen 108, 109.

Blutplasma, Zusammensetzung 112.

—, Ginse- 111.

—, Pferde- 111.

Blutplittchen 104, 109, 138.

Blutserum 108, 109, 117.

B-Naphthalinsulfochlorid 73.

Bohrs Tabelle itber CO,-Gehalt des

Blutes 133.

Bohr- und Hasselbalchsches Calorimeter

297.
Bombe, Berthelotsche 287.
Bottchersche Krystalle 256.
Bottgersche Zuckerprobe 185.
B-Oxybuttersiure 13, 173, 186.
— Bildung 268.
— im Harn 192.

.Oxypropionséure 12.

renzcatechin 15.
Brenztraubensiure 13.

Brom im Organismus 3.
Brombenzol 206.
Bromphenyl(p-)hydrazin-Glucuron-

siure 62.

Bromphenylmercaptursiure 206.
Brompropionsiure, a- 72.
! Brucinsalze der Aminosduren 72.
iBriiqkesohe Glykogenbestimmung 59.
| B-Schwefelsiure 179.
| Butter 238, 241.

—, Kakao- 65.

— -Milch 238.
Buttersidure, Iso- 8.
| — normale 8, 190, 241.
— B-Oxy- 13.
| — — -Bildung 268.
§l~ — im Harn 192.

Cadaveralkaloide 20.

Cadaverin 20, 71, 79, 204.

Calcium-Ionenwirkung 5.

— bei Blutgerinnung 109.

— bei Milehgerinnung 244.

Calciumsalze, s. bei den verschiedenen
Organen, Geweben und Sekreten.

Calorimeter, Respirations- 295.

Calorimetrie, direkte 294.

— indirekte 290.

Cal%rimetrische Bombe, Berthelotsche
87.

Calorischer Wert des Kohlendioxyds 293..

— des Sauerstoffs 292.

Cammidge-Reaktion 188.

Caprinsaure 9.

Capronsaure, d- 9.

— a-Amino- s. Leucin.

— a-g-diamino s. Lysin.

— normale 9, 241.

Caprylsdure 9, 241.

Caramel 54.

Carbamid s. Harnstoff.

Carbaminsdure 21, 206.

Carbolséure s. Phenol.

Carbonate im Blutplasma 117.

— im Harn 164, 183.

Carbonatstein 236.

Carboxylase 15, 36.

Casein 94, 242.

— Bestimmung 243.

Caseinokyrin 99.

Cellobiose 56.

Cellulose 5, 58.

—, Stirke- 57.

Cerebrin 248.

Cerebron 248.

Cerebroside 248.

Cerotinsdure 10, 67.
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Cerylalkohol 6.

Cetaceuym 6, 67.

Cetylalkohol 6, 67.

Chemische Energie 261.

— Korrelation 37.

— Regulierung der Korpertemperatur
303

Chemischer Magensaft 148.

Chenocholsiure 151,

Chinolincarbonsiiure, y-oxy-g- s. Kynu-
rensaure.

Chitin 61.

Chlor s. bei verschiedenen Organen, Ge-
weben und Siften.

— Bestimmung nach Volhard 178.

Chloracetylchlorid 85.

Chloroform 119, 183, 267.

Chlorophyl 130.

Chlorose 121.

Chlorsaures Kali, Vergiftung- 119.

Cholagoga 155.

Cholalsidure 19, 151.

Cholecyanin 153.

Choledochusfistel nach Pawlow 154.

Choleinsiure 151.

Choleprasin 153.

Cholesterin 18, 69, 157.

— 8. auch bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

—, Iso- 19.

Cholesterinester 69,

— im Blutplasma 116.

— im Hauttalg 256.

Cholesterinsteine 157.

Choletelin 153.

Cholin 19, 67.

Cholsdure 19, 151.

Chondroglykoproteide 99, 100.

Chondroitin 100.

Chondroitinschwefelsdure 60, 100, 183,
225,

Chondromucoid 101.
Chondrosin 100.
Chromaffines Gewebe 260.
Chylurie 190.

Chylus 139.

Chymosin 146.
Circulierendes Eiweil 308.
Citronensiure 12.

— in der Milch 239.
Cochenilletinktur 182.
Cocosfett 65.

Coffein 28, 218.
Coffeinsalze 164.

Cole- und Hopkinssche Probe 92.
Colostrum 237, 246.
Conalbumin 257.
Conchiolin 104.

Corpus luteum 30.
Crotonsdure 13, 193.
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Crusta inflammatoria oder phlogistica
108.

Cuorin 69.

Curare 183, 267.

Cyanhidmoglobin 126.

Cyansiure 272.

i Cyanursiure 208,

Cyanwasserstoffsiure 60.

— als Enzymgift 33.

Cyclische Albuminurie 222.

Cyclohexan 16.

Cymol 18.

Cystein 77, 247.

Cysteinsdure 77, 247.

Cystin, 1- 76, 83.

— -Abbau 247, 270.

— im Harn 204.

— im Harnsediment 235.

Cystinurie 204.

Cytosin 26, 101.

d-Alanin s. Alanin,

d-Arginin s. Arginin.

d-Capronséure s. Capronsiure.

Defibriniertes Blut 109.

Denaturiertes Eiweill 90.

Denigessche Harnsdureprobe 217.

— Tyrosinprobe 80.

Dentin 255.

Desamidierende Enzyme 36.

Desoxyhiématoporphyrin 130.

Deuteroalbumosen 97.

Dextrine 57.

Dextrose s. Glucose.

d-Fruktose s. Fruktose.

d-Galaktose s. Galaktose.

d-Glucose s. Glucose.

d-Glucuronsiure s. Glucuronsiw e.

Diacetsdure s. Acetessigsiure,

Diaceturie 268.

Dialursiure 25, 274.

Diamine 20, 204.

— Bestimmung nach Udrénszky und
Baumann 204.

Diaminosiuren 78, 79, 88.

Diaminurie 204.

Diastase 57.

— Leber- 266.

— Pankreas- 149.

| — Speichel- 142.

| Diazine 24,

!Diazobenzolsu]fonsiiure 92.

.Diazoreaktion, Ehrlichsche 92, 197.

{ Dibenzoylornithin 79.

| Dicarbonsiuren 41.

Dichroismus des Blutes 105.

Dickdarmfaulnis 159.

| Digitoxin 49.

! Dimethyl-amidoazobenzol 143.

,— -amin 19

2%
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Dimethyl-aminobenzaldehyd, p- 92, 228.
— -#ithylpyrrol 130.

-— -esgigsdure 8.

— -keton s. Aceton.

Diosen 39.

Dioxyaceton 267.

Dioxy-benzol, o- s. Brenzcatechin.

— — p- 8. Hydrochinon.

— -phenyl-carbonsiiure s. Gentisin-
saure.

— — -esgigsiure s. Homogentisin-
séure,

— — a-methylamino-f-oxypropion-
sdure 260.

— -milchséure s. Uroleucinsdure.

-purin s, Xanthin,

— -stearinsiure 13.

Diphenylhydrazin 45.

Direkte Calorimetrie 294.

d-Isoleucin s. Isoleucin.

Dissimilation 262.

Diurese, molekulare 170.

d.l-Arabinose s. Arabinose.

d.1-Milchséure s. Milchsaure.

d.1-Verbindungens.Racemverbindungen.

d-Milchsdure s. Milchséure.

Donozgé,nysche Hiémochromogenprobe
128

Dormeyersche Fettbestimmung 66.

d-Ornithin s. Ornithin.

Drechselsche Theorie der Harnstoff-
bildung 271,

Drehungsyermogen, Spezifisches 45,

Diinndarmsaft 158.

d-Valeriansiure 8.

Dynamische Wirkung, Spezifisch- 310.

Echinokokkuszystenfliissigkeit 11, 140.

Ecksche Fistel 272.

Edestin 89.

Ehrlichsche Diazoreaktion 92, 197.

— Indolprobe 28.

Ei, Hiihner- 257.

Eischale 257.

Eischalenhaut 257.

Eigelb 258.

Eiklar 161, 257.

Eisen s. bei verschiedenen Organen, Ge-
weben und Sekreten.

Eisenlosung, kolloidale 116.

— Freseniussche 177.

Eiter im Harn 233.

EiweiB, denaturiertes 90.

— labiles 308.

— lebendes 262.

— natives 90.

— Organ- 308.

— stabiles 308.

— gzirkulierendes 308.

EiweiB in Exsudaten 140.

Sachregister.

Eiweil im Harn 221.

— in der Lymphe 139.

— in Transsudaten 140.

EiweiB, Abbau 270.

— Abniitzungsquote 306.

— Ansatz 309.

— Ausniitzung 283, 316.

— Bestimmung 93, 224.

-Bilanz 283.

-Driisen 141.

-Ersatz 309.

-Gleichgewicht 161, 283, 307.

-Minimum, physiologisches 306.

-Nachweis 91, 223.

-Umsatz 299, 306.

Zersetzung, primortale 299.

Elastin 102.

Elektrische Leitfihigkeit des Blutes 106.

Emulsin 36.

Endoenzyme 32.

Endogene Harnséure 273.

— Oxalséure 190.

— Purinbasen 218.

Endogenes Kreatinin 211.

Energiegehalt der Nahrungsmittel 316.

— spezifischer 289,

Energicumsatz des Menschen 315.

— bei Muskelarbeit 317.

— im Winterschlaf 302.

— Abhédngigkeit vom Korpergewicht
300.

— — von der Korperoberfliche 301.

— — von der Umgebungstemperatur
302.

Enkephalin 248.

Enterghepatischer Kreislauf der Galle
154

Enterokinase 149, 158.

Enzyme 31.

—, Synthese durch 33.
Enzymgifte 33.

Epiguanin 27, 218.

Epithelien im Harnsediment 233.
Erepsin 149, 158.
Erndhrungsarbeit 311.

Erucasdure 10.

Erythrodextrin 57.

Erythropsin 30.

Erﬁhrozyten 8. rote Blutkorperchen.
Esbachsches Albuminimeter 224.
“Essigsdure 7, 190.

— a-Amino-isobutyl s. Leucin,

— Amino- 8. Glykokoll.

— Dioxyphenyl- s. Homogentisinséure.
— Ferrocyankaliumprobe 93, 223.
— Methylguanidin- s. Kreatin,

— Oxy- 24.

— Phenyl- 159, 196.

— p-Oxyphenyl- 196.

— p-Oxyphenyl-oxy- 196.

— Skatol- 81.
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Essigsidure, Skatol-amino- 81.
Esterasen 36.

Esterverfahren, Emil Fischers 83.
Euglobulin 114.

Euxanthinsiure 62.

Euxanthon 63.

Exogene Harnsiure 273.

— Oxalsdure 191.

— Purinbasen 218.

Exogenes Kreatinin 211.
Exsudate 140.
Extinktionskoeffizient 128.

— von Oxyhémoglobinlésungen 124.
Extracellulare Enzyme 32.

Farbstoffe 30.

— im Blutplasma 116.

— im Harn 226.

— im Muskel 251.

Febrile Acetonurie 269.

Fehlingsche Zuckerprobe 184.

— Zuckerbestimmung 46.

Fermente 31.

— 8. auch bei Enzyme.

Ferratin, Schmiedebergsches 248.

Ferricyankali, Wirkung auf Oxyhdmo-
globin 125.

Ferri oxydati dialysati, liquor 116.

Ferrocyankalium-Essigsdureprobe (Ei-
weill) 93, 223.

Fett, Abbau 267.

— Bestimmung 66.

Fettgehalt s. bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

Fettsiuren, im Blutplasma 116.

— im Harn 190.

Fettspaltende Enzyme s. Lipasen.

Fettumsatz, Berechnung 283 ff.

Fibrin 108 {f., 113.

Fibrinferment 110.

Fibringlobulin 109.

Fibrinogen 109, 112, 113.

— in Exsudaten 140.

— in Transsudaten 140.

Fibrinokyrin 99.

Fibrinolysis 113.

Fibrinoplast 110.

Fibroin 104.

Fischersches Esterverfahren 83.

Fleischlsche Bilirubinprobe 232.

Fleischmilchsdure s. d-Milchsédure.

Fluor im Organismus 2.

Fluorid, Calcium-, in Knochen 255.

Fluoride und Blutgerinnung 110.

Fluoridplasma 111.

Folinsche Ammoniakbestimmung 174.

— Kireatininbestimmung 212.

Folin- und Shaffersche Harnsiurebe-
stimmung 217.

Formaldehyd 33, 40, 73.

325

Formalin 80, 174.

Formoltitration, Sérensensche 73, 203.
Frauenmilch s. Milch.

Freseniussche Eisenlosung 177.
Fruchtzucker s. Fructose.
Fruktosazon, Methylphenyl- 50, 186.
— Phenyl- 43, 44, 186.

Fruktose, d- 50, 53, 56, 57, 264.

— im Harn 186.
Fruktosephenylhydrazon 43.
Furfurol 42, 44, 63, 201.

Galaktane 49.

Galaktosazon, Phenyl- 49, 187.

Galaktose 42, 49, 57, 240, 246, 264.

— im Harn 187.

Galaktoside 49, 60.

Galle, Eigenschaften 150.

— Zusammensetzung , 151.

Gallenfarbstoffe 153, 155, 239.

Gallensaure Salze und Blutgerinnung
110.

Gallensiuren 151, 155, 157, 239.

— und Hémolyse 119.

— Nachweis 201.

Gallenstauung 156.

Gallensteine 157.

Galloissche Inositprobe 17.

Girfahigkeit der Zuckerarten 42.

Girung, alkoholische 48.

— buttersaure 49.

— milchsaure 49.

— zuckerfreie 14.

Girungsmilchsdure s. d.l-Milchséure.

Gaskellsche Cystinbestimmung 204.

Gaswechsel, Bestimmung 276.

Gefrierpunktserniedrigung des
106.

— des Harns 168.

Gelatine 103.

— und Blutgerinnung 111.

Gelbsucht s. Ikterus.

Gentisinsdure 198.

Gepaarte Aminosdauren 205.

— Glucuronsduren 62.

— — im Harn 189.

Gerhardtsche Acetessigsiureprobe 193.

Gesamtaciditit des Magensaftes 144.

Giftbindung in der Leber 247.

Globin 95, 121, 129.

Globulin, Serum- 94, 113.

— Bestimmung 224.

— im Colostrum 246.

— im Harn 221.

— in der Milch 239.

— Nachweis 222.

Globuline 94.

Gluconsiiure 42.

Glucosamin 61, 99, 100, 242,

Glucosazon, Phenyl- 43, 44, 49, 50.

Blutes
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‘Glucosazon-, Phenyl-, Reaktion 185.

Glucose 48.

— Bestimmung 47, 185.

— im Blutplasma 115.

— im Harn 183,

— Nachweis 183.

— a-Amino- s. Glucosamin.

Glucose, 1- 41.

Glucose-Phenylhydrazon 43.

Glucoside 59.

Glucosurie 115, 183.

— alimentére 183.

— Phlorrhizin 264.

Glucothionséure 60.

Glucuron 62.

Glucuronséure 61.

— Campher- 63.

— Indoxyl- 63.

— Menthol- 63.

— Phenol- 63.

— p-Kresol- 63.

Glucuronsiiuren, gepaarte 62.

— im Harn 189.

Glutaminsgure 76.

Glutarsiure 12.

— a@-Amino- s. Glutaminséure.

Glutin 103.

Glutokyrin 99.

Glycerin 5, 110, 116.

Glycerinphosphorsiure 6, 68.

Glycin s. Glykokoll.

Glycylglycin 85.

Glykocholeinséiure 152.

Glykocholsiure 152.

Glykogen 58.

— im Muskel 249.

— in der Leber 247.

— in Leukozyten 138.

Glykogenbildner 264.

Glykogenbildung 263.

Glykogenverzuckerung 266.

Glykokoll 16, 74, 151, 242.

— im Harn 203.

— Benzoyl- 16, 205.

— Methyl-.73.

Glykokollanhydrid 85.

Glykokolldthylester 72.

Glykokollithylesterchlorhydrat 74, 84..

Glykolyse 115.

Glykoproteide 99.

— Chondro- 99, 100.

— Phosphor- 101.

— im Harn 225.

Glyoxal 23.

Glyoxalin s. Imidazol.

Glyoxyldiureid 213.

Glyoxylsiure 92, 213.

Gmelinsche Bilirubinprobe 232.

»-Oxy-p-chinolincarbonséure s. Kynu-
renséure.

Granulierte Zylinder 234.

Sachregister.

Grubersche Erklirung des N-Gleichge-
wichts 307.

Griitznergche Pepsinbestimmung 145,

Guajaconsdure 35, 230.

Guajacprobe 230.

Guanase 36.

Guanidin 22, 78.

Guanidinaminovaleriansidure s. Arginin.

Guanin 27, 101, 252.

Guanylsaure 101.

Gummi, pflanzlicher 58.

— tierischer 59.

Giinsburgsche -Salzsiureprobe 143.

Haldane- und Barcroftsche Blutgasbe-
stimmung 135.

Haldane und Smithsche Bestimmung

{  der Blutgasspannung im kreisenden
Blute 137.

Hammarstensche Bilirubinprobe 232.

Hammerschlagsche Pepsinbestimmung
146.

— Bestimmung des spezifischen Ge-
wichtes des Blutes 105.

Hanfsl 11.

Haptogene Membran 241.

Harn, Aciditdt 167.

— Aschengehalt 170.

— Eigenschaften 163 ff.

— Stickstoffgehalt 202.

— Trockensubstanzgehalt 170.

— Veraschung 170.

— Zusammensetzung 171.

Harnfarbstoffe 226.

Harnindican 220.

Harnmucoid 225.

Harnsaure Salze 214.

— im Harnsediment 235.

Harnsdure 27, 214, 252.

— im Blutplasma 115.

— im Harnsediment 234.

— Bestimmung 217.

— Bildung 272.

— endogene und exogene 273.

— Nachweis 216.

— Synthese 274.

— tautomere Modifikation 214.

Harnséurestein 236.

Harnsediment 232,

Harnstoff 21, 207.

— 8. auch bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

| — Bestimmung 209.

— Bildung 271.

— Nachweis 208.

Harnzylinder 234.

Harnzylindroide 234.

Hauttalg 256.

Himatin 129, 154, 228.

| — salzsaures s. Hamin.
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Himatogener Ikterus 156.

Hiématoidin 154.

Haimatokrit 112, 118.

Héamatoporphyrin 130, 154, 231.

Hamaturie 230.

Hémin 130. .

— -Probe nach Teichmann 128.

Hiémochrom 120.

Hémochromogen 121, 129.

— -Probe nach Donogény 128.

Hé#émocyanin 3.

Hamoglobin 120 1f.

— Bestimmung 128.

— Eigenschaften 121.

— CO-Kapazitit 134.

— Menge im Blute 121.

— Molekulargewicht 123.

— Nachweis 127.

— 0,-Kapazitit 121, 122.

— im Harn 165, 230.

Hamoglobindmie 119, 230.

Héamoglobinurie 119, 230.

Hémolyse 118.

Hémolysine 119.

Héamophilie 110.

Héamopyrrol 130.

Hiserscher Koeffizient 170.

Hefe 42, 48.

Hehnersche Zahl 66,

Hellersche Blutprobe im Harn 230.

— EiweiBprobe 93, 223.

Hemicellulosen 58.

Hemipepton 97.

Hepatogener Ikterus 156.

Heteroalbumose 97.

Heteroxanthin 27, 218.

Hexahydrobenzol 16.

Hexahydrocymol 18.

Hexan 16.

Hexaoxyhexahydrobenzol 17.

Hexenmilch 238.

Hexonbasen 78, 84, 129.

Hexosen im Harn 183.

Hippursédure 16, 167, 205.

Hirn, Chemie 248.

Hirudin 111.

Histidin 24, 78, 82, 91, 129, 197.

Histone 95, 101, 129, 256.

Histozym 205.

Hitzekoagulation 90.

Hofmeistersche Theorie der Harnstoff-
bildung 272.

Homogentisinsdure 165, 197, 270.

Homdgotherme Tiere 302.

Honig 48, 50.

Hopkinssche Harnséurebestimmung 217.

Hopkins- und Colesche EiweiBprobe 92.

Hoppe-Seylersche Theorie der Harnstoff-
bildung 272.

Hormone 37.

Hiiblsche Jodzahl 66.
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Hiihnerei s. Eier.

Hunger-EiweiBumsatz 299.

— -Energieumsatz 300.

—, respiratorischer Quotient im 300.

— Stoffwechsel 298.

Huppertsche Bilirubinprobe 232.

Huppert- und Messingersche Aceton-
bestimmung 195.

Hyaline Zylinder 234.

Hyalomucoid 100.

Hydantoin 23, 213.

Hydrémie 112.

Hydrazone 42.

Hydroaromatische Verbindungen 1

Hydrobenzole 16.

Hydrobilirubin 153.

Hydrochinon 15.

Hydrochinonessigsiure s. Homogentisin-
séure.

Hydrochinonmilchsdure s. Uroleucin-
séure.

Hydrogen 1, 159, 292.

Hydrolyse der Proteine 83.

— partielle 86.

Hydrolytische Enzyme 35.

Hyocholsédure 151.

Hyperglykimie 115, 266.

Hyperinosis 113.

Hyperthermie 305.

Hypertonische Losungen 118.

Hypim;lsis 113.

H se 2569.

Hgfrgggth);nurie 169.

Hypotonische Losungen 118.

Hypoxanthin 27, 218, 273.

— im Muskel 252.

Ichthulin 258.

Ikterus 156.

Imidazol 23.

Imidazol-a-aminopropionséure s. Histi-
din.

Imidbindung 71.

Inaktive Aminosduren 72.

— Milchsédure s. d.l-Milchsdure.

Inanitionsacetonurie 269.

Indican, Harn- 220.

— — Nachweis 220.

— pflanzliches 60.

Indigo 30, 226.

Indirekte Calorimetrie 290.

Indirubin 220, 227.

Indol 28, 81, 159.

Indol-a-aminopropionsdure s. Trypto-
phan.

Indolcarbonsiure 219.

Indolessigsdure 81, 219, 227.

Indolpropionsdure 81, 219.

i Indoxyl 29, 81.

| — -QGlucuronsdure 63, 220.
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Indoxyl-Schwefelsiure 220.
Innere Sekretion 258.
Inosin 252.

Inosinsdure 102.

Inosit 17, 64, 140.

— im Muskel 250.

Inulin 57,

Inversion der Saccharose 55.
Invertase oder Invertin 55, 158.
Invertzucker 55.
Tonenwirkung 4, 262.

Isatin 220.

Isobuttersédure 8.
Isobutylessigséure 9.
Isocholesterin 19.
Isodynamie, Gesetz der 313.
Isoelektrischer Punkt 90.
Isoleucin, d- 75.
Isomaltosazon, Phenyl- 55.
Tsomaltose 55.

Isomerie der Kohlenhydrate 39.
Isopropyljodid 6.
Isopyropylessigsiure 8.
Isotonische Losungen 118.
Isovaleriansiure 8.

Jaffésche Indicanprobe 220.
— Kreatininprobe 212.
Jaune indien 62.

Jecorin 68, 115, 248.
Jequiritybohnen 37.

Jod, im Organismus 2.

— im Blutplasma 117.
Jodgorgosiure 2.

Jodierte Fette 160.
Jodoformreaktion 194.
Jodothyrin 2, 259.
Jodzahl, Hiiblsche 66.
Jollessche Harnstoffbestimmung 209.

Kaffeebohnen 28.

Kakao 28.

Kakaobutter 65.

Kalium s. bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

— Bestimmung im Harn 172.

— Chlorat-Vergiftung 119.

Kalium-Ionen, Wirkung 4.

Kampferglucuronséure 63.

Kaolin, zur Enteiweifung 89, 116.

Karniferrin 252.

Karnin 252.

Karnosin 252.

Kise 238.

Katabolismus 262.

Katalase 36, 116, 239.

Katalysatoren 31.

Kataphorese 89.

Kefir 240.

Sachregister.

Keratin 102.

Ketohexosen und -pentosen 39.

Ketosduren 13.

Ketosen 39.

Kieselsdure 3.

Kjeldahlsche N-Bestimmung 202.

Kleiner Magen, Pawlowscher 147.

Kleister, Stirke- 56.

Knappsche Zuckerbestimmung 47.

Knochen, Chemie 255.

Knochenmark, Chemie 256.

Kncé;())-gHﬁfnersche Harnstoffbestimmung

Knorpel, Chemie 255.

Koagulationsprobe 92, 223.

Koaguliertes Eiweifl 95.

Kobaltreagens 172.

Kobragift 110.

Kochprobe 92, 223.

Kochsalzlésung, physiologische 4.

Kohlendioxyd, Absorptionskoeffizient
im Blut 131.

—, Bestimmung in Respirationsver-
suchen 276.

— bei Dickdarmfiulnis 159.

— bei Fettbildung aus Kohlenhydraten
282.

— bei Hefegirung 48.

— in der Milch 239.

— -Bindungsvermogen des Blutes 133.

— calorischer Wert 293.

— -Gehalt des Blutes 136.

— -Himoglobin 126.

Kohlenhydrate, Abbau 263.

— Bestimmung in Nahrungsmitteln
276.

— Bildung 40.

— Isolierung 40.

— Isomerenbildung 39.

— optische Aktivitit 40.

— Synthese 40.

Kohlenhydratester 60.

Kohlenhydratkern in Proteinen 61, 70.

Kohlenhydratumsatz 284, 286.

Kohlenoxyd, Giftwirkung 134.

— -Gehalt des Blutes 136.

— -Hamoglobin 125.

— Kapazitit des Blutes 134.

Kohlenséure s. Kohlendioxyd.

Kohlenstoff im Organismus 2.

— -Bestimmung auf nassem Wege 275.

Kollagen 103, 254.

Kolloid 100, 140.

Kolloidale Eisenlosung 116.

— Polysaccharide 56.

Kompensationsgesetz 311.

Kompensationsmethode, osmotische 115,

Kongorot 143.

Konkremente, Harn- 236.

Koprosterin 19.

| Kordnyischer Quotient im Harn 170.
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Korpergewicht und Energieumsatz 300.
Kﬁrgeroberﬂiiche und Energieumsatz
01.

Korpertemperatur, Regulierung 303.

Korrelation, chemische 37.

KoBler-Penny-Neubergsche Phenolbe-
stimmung 200.

Kot 159.

Kreatin 22, 210.

— im Muskel 251.

Kreatinin 22, 184, 194, 210, 252.

— Bestimmung 212.

— Nachweis 212.

Kresol, p- 15, 159, 199.

— -Glucuronsiure 63, 189, 199.

— Harn 159.

— -Schwefelsiure 199.

Kretinismus 259.

Kritische Temperatur,
zustand 305.

— — bei Nahrungsaufnahme 312.

Kroghs Tabelle iiber die O,-Bindung im
Blut 132. -

Kriiger-Reichsche Ammoniakbestim-
mung 174.

Kryoskopie 168.

Krystallisierbare EiweiBkorper 89.

— Polysaccharide 53.

Kumagawa- und Sutosche Zuckerbe-
stimmung 47.

Kumys 240.

Kupfer im Organismus 3.

Kynurensiure 221.

Kyrine 99.

Kystomenfliissigkeit 140.

im Hunger-

Lab 99, 146.

— -Gerinnung der Milch 244.

Labiles EiweiBl 308.

Lactalbumin 243.

Lactase 158, 240.

Lactoglobulin 243.

Lactose 188, 240, 246.

1-Adrenalin s. Adrenalin.

Lanolin 69, 160.

1-Arabinose s. Arabinose.

1-Asparaginsiure s. Asparaginséure.

Laurinsiéure 9.

Lavulinsidure 14, 42.

Lavulose s. Fruktose.

Lavulosurie 186.

1.8-Oxybutterssure s. p-Oxybuttersiure.

1-Cystin s. Cystin.

Lebendes Eiweil 262.

Leber, Chemie 247.

Lecithalbumin 68, 258.

Lecithin 67.

— 8. auch bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

Leder 103.

829

Legalsche Acetonprobe 194.

Leichenstarre 253.

Leim 103.

— als Eiwé¢iBersatz 309.

LeimsiiB s. Glykokoll.

Leinol 11.

Leitfahigkeit, elektrische des Blutes 106.

Leucin, 1- 75,

— im Harn 203.

— im Harnsediment 235.

Leukozyten 138.

— im Harn 233.

1-Glucose 41.

1-Histidin s. Histidin.

Liebensche Acetonprobe 194.

Liebermannsche Eiweil3probe 92.

Liebermann und Székelysche Fettbe-
stimmung 66.

Liebigsche Harnstoffbestimmung 210.

1-Indol-a-aminopropionsdure s. Trypto-
phan.

Linolensdure 11.

Linolséure 11.

Lipasen 36.

— Magen- 146.

— Pankreas- 149.

Lipamie 116, 190.

Lipochrome 30, 258.

Lipoide 64.

— im Blutplasma 116.

Lipoidmembran 69.

Lipolyse 116.

Lipurie 190.

Liquor ferri oxydati dialysati 116.

l-Leucin s. Leucin.

1-Milchséure s. Milchséure.

Lockesche Losung 4.

Lohnsteins Apparat zur Zuckerbestim-
mung 186.

Losliche Stirke 56.

1-Phenylalanin s. Phenylalanin.

1-Prolin s. Prolin.

1-%erin s. Serin. . "

I-Tryptophan s. Tryptophan.

I-Tyrosin s. Tyrosin.

Lungenkatheter 137.

1-Xylose s. Xylose.

Lymphe 138.

Lysin 79.

Lysursaure 79.

Magen, Pawlowscher, groBer und kleiner
147.

Magenlipase 146.

Magensaft 142.

— chemischer, psychischer, cerebraler
148.

Magensaftabsonderung 147.

| Magensteapsin 146.

{ Magnesiamischung 183, 217.
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Magnesium im Chlorophyll 130.

— im Organismus 2.

— 8. auch bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.’

Malfattische Ammoniakbestimmung
174.

Malonsgureureid 26.

Maltase 55, 141, 158.

Maltodextrin 57.

Maltosazon, Phenyl- 55.

— Phenyliso- 55.

Maltose 54, 55.

—-im Harn 189.

Malzzucker s. Maltose.

Mandeln, bittere 60.

Mandelsl 65.

Mangan 2.

Mannane-49.

Mannit 50.

Mannose 49, 265.

— Hefegirung 42.

Mekonium 156.

Melanine 30, 227.

Melasse 20.

Melibiose 56.

Melissinséure 10.

Mentholglucuronsiure 63.

Mercaptursiuren 206.

Mesoinosit 17.

Mesoporphyrin 130.

Mesoxalsiureureid 26.

Messinger-Brunner-Scholtzsche C-Be-
stimmung 275.

Messinger - und Huppertsche Aceton-
bestimmung 195.

Metabolismus 262.

Metadiazin 25.

Metaglobulin 113.

Methan 5, 159, 292.

Methémoglobin 125, 165.

Methylamin 19.

Methyl-ithyl-a-aminopropionsiure s.
TIsoleucin.

— — -essigsdure 8.

-— — -propionsdure 9.

-glucosid 60.

-glykokoll 73.

-guanidinessigsdure s. Kreatin.

— Anhydrid s. Kreatinin.

-indol s. Skatol.

-mercaptan 6, 71.

-orange 143.

-pentosen 52.

-phenylfructosazon 50, 186.

-phenylhydrazin 45.

-purine 28.

xanthin 27, 218.

Methylen-a-aminopropionsiure 73.

— -aminosduren 73, 203,

— -blau 35.

Mettsche Pepsinbestimmung 145.

RN
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Mikrokokkus ureae 167.

Milch, Bestandteile 240.

— Butter-- 238.

— Eigenschaften 238.

— -Fett, Bestimmung 242.

— Gerinnung 238, 244,

— Phosphorfleischsiure 239,

— Zusammensetzung 239.

' Milchkiigelchen 238, 241.

Milchplasma 238.

Milchrahm 238.

Milchsaure Gérung 13, 49, 241.

Milchsdure 12, 267, 274.

— a-Amino-f-thio s. Cystein u. Cystin.

| — Athylen- 12.

= Athyliden- 12.

— d- 12.

1— d.l- 13.

| — Fleisch- 12, 250.

| — Gérungs- 13.

| — inaktive 13.

— 1 12,

| — para- 12, 250.

— im Harne 191. -

— im Magensaft 147.

‘— im Muskelgewebe 250.

i — Nachweis nach Uffelmann 147, 192.

Milchzucker z. Lactose.

Millonsche Reaktion 91, 197.

Mohnél 11.

Mohrsche Chlorbestimmung 178.

Molare Konzentration des Blutes 106.

Molekulare Diurese 170.

Molisch-Udrénskysche a-Naphthol-
robe 44.

IMol e, siilfe 238.

— saure 239.

Molkeneiweill 244.

Molybdénlésung 182.

Monoamine 19.

Monobutyrin 36.

Monocarbonsduren 41.

Monosaccharide, gegenseitige Umwand-
lung der 42.

Mooresche Zuckerprobe 184.

Moérner-Sjoquist-Folinsche Harnstoffbe-
stimmung 209,

Mucine 99.

Mucinoide oder Mucoide 100, 254.

— im Harn 225.

| Multirotation 45, 48.

| Mundspeichel 141.

! Murexid 215.

i Murexidprobe 216.

Muscarin 20.

| Muskelarbeit, Energieumsatz bei 317.

| MuskeleiweiB8 251.

{ Muskelplasma. 250.

| Muskelschnee 251.

.| Muskelstarre 253.

| Muskelstroma 251.
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Muskeltonus und Wirmeproduktion 304.
Muskel, Zusammensetzung 249.
Muskulin 251.

Myelintropfen 68.

Mykoderma aceti 7.
Myochrom 251.

Myogen 251.

Myogenfibrin 251.

Myosin 251.

Myosinferment 251.
Myosinfibrin 251.

Myosinogen 251.

Myricin 67.

Myricylalkohol 6, 67.
Myristinsiure 9, 241.
Myxédem 259.

Nahrungsbedarf des Menschen nach
Voit 316.

Nahrstoffe, Ansatz 317.

— Bedarf 314.

— gyn&mische (spezifisch-) Wirkung
310.

— Energiegehalt (spezifischer) 289.

— ph{siologischer Nutzeffekt 289.

Naphthalinsulfochlorid 73.

Naphthol-(a)-Probe nach Molisch-
. Udrénszky 44.

Naphthoresorcinprobe nach Tollens 189.

Naphthylisocyanat 73.

Natives Eiweil 90.

Natrium s. in verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

Natrium-Ionen 5.

Nebennieren 259.

Nebenschilddriisen 258.

Nerven, Chemie 248.

Neubauer und Rohdesche EiweiBprobe

92.
— und Schlésingsche Ammoniakbe-

stimmung 174.
Neumannsche Veraschung 177.
— Eisenbestimmung 177.
Neurin 20, 68.
Neurokeratin 102, 248.
Neutraler Schwefel 179, 180.
Neutralsalze 90, 110.
Nierenzylinder 234.
Ninhydrinreaktion 92.
Nitrobenzolvergiftung 119.
Nitrocellulose 58.
Nitrogen s. Stickstoff.
Nitrosoindol 28.
Normale Buttersdure 8.
— Capronsgure 9.
Nubekula 164, 225.
Nuclein 94, 101.
Nucleinbasen 28.
Nugcleinsduren 101.
Nucleoalbumine 94.
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Nucleoalbumine im Harn 225.
Nucleohiston 95.

Nucleone 252.

Nucleoproteide 28, 101, 273.
Nutzeffekt, physiologischer 289.
Nylandersche Zuckerprobe 185.

Oberfliche s. Korperoberfliche,

Obermayersche Indicanprobe 220,

Obermayer und Poppersche Bilirubin-
probe 232.

o-Diazin 24.

o-Dioxybenzol s. Brenzcatechin.

Ole, Pflanzen-, eintrocknende 11, 65.

Olsaure Salze 10.

Olsiiure 5. Oleinsdure,

Ohrenschmalz 256.

Oleinate 10.

Oleinsdure 10, 65, 241.

Oligurie 164.

Olivenol 65.

Opium-Alkaloide 183.

Orcinprobe, Tollenssche 187.

Organeiweil 308.

| Ornithin, d- 16, 78.

— Dibenzoyl- 79.

Ornithursiure 16, 79.

Orthonitrobenzaldehydprobe nach Pen-
zoldt 195.

Orthostatische oder orthotische Albu-
minurie 222.

Osazone 43.

Osmotischer Druck des Blutes 106.

— — der roten Blutkérperchen 118.

Ossein 254.

Osseomucoid 101, 254.

Oswaldsches Thyreoglobulin 259.

Ovalbumin 89, 257.

Overtonsche Lipoidtheorie 69.

Ovoglobulin 257.

Ovomucoid 100, 257.

Ovovitellin 258.

Oxalatplasma 111.

Oxalatstein 236.

Oxalsaurer Harnstoff 208.

Oxalsaures Calcium 191.

— — im Harnsediment 235.

Oxalsdure 11.

— Bestimmung nach Autenrieth und
Barth 191.

— im Harn 190.

— und Blutgerinnung 110.

Oxalurie 191.

Oxalursiure 22, 210.

Oxaminsiure 71, 272.

Oxyaldehyde 38.

Oxybuttersiure s. f-Oxybutterséure.

Oxydasen 35.

Oxydierende Enzyme 35.

Oxydierter Schwefel 179.
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Oxyessigsiure 24.

Oxyfettsiuren 12, 190.

Oxygen s. Sauerstoff.

Oxygenase 35.

Oxyhidmoglobin 121.

— Dissoziation 124.

— Reduktion 124.

Oxyketone 38.

Oxyneurin 20.

Oxyphenyl-a-aminopropionségure s,
Tyrosin,

— -dthylamin 260.

— -essigsdure 196.

— -oxyessigsdure 196.

— -propionséure 196.

Oxyprolin 81.

Oxypropionsiure, a- und §- 12.

Oxyproteinsdure 179, 226.

Oxyprotsulfosiure 71.

Oxypurin s. Hypoxanthin.

Oxypyrimidine 25.

Oxypyrrolidincarbonséure 81.

Oxysiuren, aromatische 196.

Palmitinsiure 9, 65, 241.

Palmol 65.

Pankreas-Diastase 149.

— -Fistel 148.

— -Lipase 149.

— -Ptyalin 149.

— -Saft 148.

— -Steapsin 149.

Parabansiure 24.

Paracasein 244.

— -Calcium 244.

Paraglobulin 113.

Paralysator, Enzym- 33.

Paramilchsiure s. d-Milchséure.

Paramyosinogen 251.

Paraxanthin 27, 218.

Parovarialcysteninhalt 140.

Paroxysmale Hamoglobinurie 119.

Partielle Hydrolyse der Proteine 86,

Pavysche Zuckerbestimmung 47.

Pawlowsche Choledochusfistel 154.

Pawlowsche Pankreasfistel 148.

— Scheinfiitterung 147.

Pawlowscher kleiner und grofler Magen
147.

p-Bromphenylhydrazin 45.

— — -Glucuronsdure 62.

p-Diazin 25. .

p-Dimethylaminobenzaldehyd 92, 228.

p-Dioxybenzol s. Hydrochinon.

Pektin, Pflanzen- 58.

Pentamethylendiamin s. Cadaverin.

Pentosane 51.

Pentosen 51.

— Bestimmung nach Tollens 51.

— im Harn 187,

Sachregister.

Pentosen im Harn, Bestimmung 188.

— —, Nachweis 187.

Pentosurie 52, 187.

Penzoldtsche Acetonprobe 195.

Pepsin 144, 147.

— Bestimmung 145.

— im Harn 117.

Peptide s. Polypeptide.

Peptone 96.

— und Blutgerinnung 110.

Peptonurie 226.

Perikardiale Fliissigkeit 139.

Permeabilitdt der roten Blutkérperchen
119.

Peroxydase 35.

Peroxyde 35.

Perspiratio insensibilis 294.

Pettenkofersche Gallensidureprobe 201.

Pettenkofer und Voitscher Respirations-
apparat 276.

Pferdeblutplasma 111.

Pflanzengummi und -pektin 58.

Pflanzenole, eintrocknende 65.

Pflanzenschleimsubstanzen 58.

Pfligersche Glykogenbestimmung 59.

— Harnstoffbestimmung 209,

Piligers Lungenkatheter 137.

— Salzfrosch 262.

Pfliger und Allihnsche Zuckerbestim-
mung 47.

Phenacetursiure 206.

Phenol 14, 145, 165.

— Bestimmung 200.

— -Harn 159.

— im Harn 199.

Phenolglucuronséure 63, 199.

Phenolphthalein im Harn 165.

Phenolschwefelsaure 15, 199.

Phenyl-a-aminopropionsiaure 79.

— -alanin 79, 91, 198, 205.

— -arabinosazon 51.

-essigsdure 159, 196.

-Fruktosazon 43, 44, 186.

-Fruktose-Hydrazon 43, 44.

-Galaktosazon 49, 187.

-Glucosazon 43, 44, 49, 50.

— Probe 185.

-Glucose-Hydrazon 43, 44.

-Hydrazin 43, 186.

— Chlorhydrat 185.

— Vergiftung 213.

-isocyanat 73.

-isomaltosazon, 55.

-lactosazon 240.

-maltosazon 55.

-propionsiure 196.

— -xylosazon 52.

Phenylendiamin (p) probe 243.

Phloroglucinprobe nach Tollens 187.

Phloroglucinvanillinprobe nach Giins-
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Phlorrhizinglucosurie 264.

Phosphatide 67.

Phosphatstein 236.

Phosphaturie 181.

Phosphor 1m Organismus 3.

— 8. auch bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

Phosphorfleischsiure 252.

—, Milch- 239.

Phosphorglobuline 94.

— im Harn 224.

Phosphorglykoproteide 101.

Phosphorsaures Ammonium-Magnesium
im Harnsediment 235.

-— Calcium im Harnsediment 235.

— Kalium in Muskeln 253.

Phosphorsidure im Oxyhimoglobin 123,

Phosphorsiure-Kohlenhydratester 60.

Phosphorvergiftung 154.

Phyllocyanin 130.

Phyloporphyrin 130.

Physikalische Regulation der Korper-

° temperatur 304.

Physiologische Kochsalzlosung 4.

— Lipémie 116.

Physiologischer Nutzeffekt 289.

Physiologisches EiweiBminimum 306.

Phytin 17.

Phytosterine 19.

Pikrolonsaure 73.

Piqire 267.

Piriasche Tyrosinreaktion 80.

p-Kresol 15, 159, 199.

— -Glucuronsiure 63, 189, 199.

— -Schwefelsiure 199.

Placenta sanguinis 108, 109.

Plasteine 99.

Pleiochromie 155.

Poikilotherme Tiere 302.

Polarisation 45, 185.

Polycholie 155.

Polycyclische Terpene 17.

Polypeptide 85.

— Synthese 85.

Polysaccharide, kolloide 56.

— krystallisierbare 53.

Polyurie 164.

p-Oxyphenyl-a-aminopropionsiure s.
Tyrosin.

p-Oxyphenylessigsiure 196.

p-Oxyphenyloxyessigsiure 196.

p-Oxyphenylpropionsiure 196.

p-Phenylendiaminprobe 243.

Priformierte Schwefelsiure 179.

Pramortaler Eiweifizerfall 299.

Primére Albumosen 97.

Proenzyme 33.

Prolin 80.

Propepsin 144.
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Propepton 96.

Propionséure, a-Amino- s, Alanin,

— a-Amino-g-imidazol- s. Histidin.

— a-Amino-f-oxy- s. Serin,

— Indol-a-amino- s. Tryptophan,

— Methylathyl- 9.

— Methylithyl-a-amino s. Isoleucin.

— Methylen-a-amino- 73.

— p-Oxyphenyl- 196.

— p-Oxyphenyl-a-amino- s. Tyrosin,

— Phenyl- 196.

— Phenyl-g-amino- s. Alanin,

Prosecretin 150.

Prostatakérperchen im Harnsediment
234.

Prostatasekret 256.

Prosthetische Gruppe in Proteiden 99.

Protagon 69, 248.

Protamine 95, 101, 256.

Proteide 99.

Proteine, allgemeine Eigenschaften 69.

— Aminosiuregehalt 88.

— partielle Hydrolyse 86.

— totale Hydrolyse 83.

Proteinsiuren 226.

Proteolytische Enzyme 35.

Proteosen 96.

Prothrombin 109.

Protrypsin 149.

Pseudoglobulin 114.

Pseudoglykogenbildner 264.

Pseudomucin 100, 140.

Pseudonuclein 94, 102, 242, 258.

Psychischer Magensaft 148.

Ptomaine 20.

Ptyalin des Bauchspeichels 149.

— des Mundspeichels 142.

Purree 63.

Purin 26.

Purinbagen 28, 218.

— Bestimmung 219.

Purpur 30.

Purpursiure 215.

Putrescin 20, 79, 204.

Pyelitis 233.

Pyramidonharn 165.

Pyridin 24, 128.

Pyrimidin 25, 101.

— Oxy- 25.

Pyrocatechin s. Brenzcatechin.

Pyrrol 23.

Pyrrolidin 23.

Pyrrolidin(a)carbonséiure s. Prolin.

Pyrrolreaktion 23, 29, 82.

Quark 239.

Quecksilber im Organismus 4.
Quotient, Koranyischer im Harn 170.
— respiratorischer 277, 279, 300.
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Racemverbindungen 17, 41, 72.

Raffinase 56.

Raffinose 56.

Rahm, Milch- 238.

Ranzige Butter 8.

Reaktion des Blutes 106.

— des Harns 167.

— des Magensaftes 143.

Reduktase 35, 239.

Reduzierende Enzyme 35.

Reduziertes Himoglobin s. Hamoglobin.

Refraktometrie 114.

Regnault und Reisets
calorimeter 277.

Reichert-MeiBlsche Zahl 66.

Resistenz der roten Blutkoérperchen 119.

Resorcinharn 165.

Resorcinprobe nach Seliwanoff 187.

Resorption im Magendarmkanal 159.

Respirationscalorimeter 295.

Respirationsversuche 276.

Respiratorischer Quotient 277, 279,300.

— — Berechnung des 277.

Reststickstoff im Blutplasma 115.

Reticulin 104.

Rhamnose 52.

Rheumharn 165.

Rhodansalze 19, 141.

Rhodopsin 30.

Ribose 52.

Ricin 37.

Ricinolsdure 13, 65.

Ricinusol 13, 65.

Ringersche Losung 4.

Rohrzucker s. Saccharose.

Rosenbachsche Bilirubinprobe 232.

Rote Blutkorperchen s. Blutkérperchen.

Rubnersches Respirationscalorimeter
295.

Respirations-

Saccharomyces cerevisiae 42, 48.

Saccharose 53, 54.

-— Inversion 55.

Sahlische Zuckerbestimmung 47.

Sahne 238.

Salicylséure im Harn 193.

Salkowski-Ludwigsche Harnséurebe-
stimmung 217.

Salolharn 165.

Salpetersaurer Harnstoff 208.

Salze, anorganische, s. bei verschiedenen
Organen, Geweben und Sekreten.

-— Neutral- 90, 110.

— schwere Metall- 90.

Salzplasma 111.

Salzsaures Hamatin s. Héamin.

Salzsiure im Magensaft 142, 147.

Samen, menschlicher 256.

Samenfiden 256.

— im Harnsediment 234.

Santoninharn 165.

Sachregister.

Saponin 49, 119.

Sarkosin 73.

Sauerstoff als Nahrstoff 262.

Absorptionskoeffizient im Blut 131.

calorischer Wert 292.

-Dissoziationskurve 132.

-Druck im kreisenden Blut 137.

-Gehalt des Blutes 135.

-Kapazitit des Blutes 131.

— des Hamoglobin 121.

— spezifische, des Himoglobin 122.

-Sattigungskurve 132.

-Verbrauch, Berechnung 277.

— — Bestimmung 277, 278.

Saurer Schwefel 179.

Siurebindungsvermdogen der Proteine 70.

Siurehydrolyse der Proteine 83.

Sidurekoagulation der Milch 245.

Siurezahl der Fette 66.

| Scheinfutterung 147.

| Scherersche Inositprobe 17.

\Schiffsche Anilinacetatprobe 44.

| — Harnstbffprobe 208.

i Schilddriise 258.

Schleimdriisen 141.

Schleim, Pflanzen- 58.

Schleimsdure 49.

Schmiedebergsche Theorie der Harn-
stoffbildung 271.

Schmiedebergsches Ferratin 248.

Schwefel s. bei verschiedenen Organen,
Geweben und Sekreten.

— in Proteinen 70.

— neutraler 179.

— oxydierter oder saurer 179.

Schwefelsdure im Harn 180.

— im Speichel 3.

— Kohlenhydratester 60.

Schwefelwasserstoff 159.

Schweill 256.

Schweizersches Reagens 58.

Scombrin 95.

Secretin 150.

Sedimentum lateritium 164, 227.

Seide, Albumoide der 104.

Seifen 10, 64.

— im Blutplasma 116.

Sekretion, innere 258.

Sekundédre Albumosen 97.

Seliwanoffsche Resorcinprobe 187.

Sennaharn 165.

Sericin 104.

Serin, 1- 76.

Serose Driisen 141.

Serum, Blut- 108, 117.

Serumalbumin 94, 114.

— Bestimmung 224.

— im Harn 221.

— Nachweis 222.

Serumglobulin 94, 113.

— Bestimmung 224.
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Serumglobulin im Harn 221.

— Nachweis 222.

Shaffersche Harnsdurebestimmung 277.

Siegfriedsche Kyrine 99.

Silberlosung, ammoniakalische 217,

Silicium, im Organismus 3.

Skatol 29, 81, 159.

—— -aminoessigsdure 81.

— -carbonséiure 81.

— -essigsdure 81.

— -rot 219, 227.

Skatoxylschwefelsiure 227.

Skeletine 104.

Slykesches, D. D. v., Verfahren 73.

Sonnenblumens] 11.

Sorbit 41, 49.

Sorbose 51.

Sorensensche Formoltitration 73, 203.

Soxhletsche Fettbestimmung 66.

— — in der Milch 242.

Speichel, Bauch- 148.

— Mund- 141.

Speicheldiastase s. Ptyalin.

Speichelsteine 142,

Spektrophotometrie 128.

Sperma. 256.

Spermacet 67.

Spermanucleohistone 95.

Spermatozoen im Harnsediment 234.

Spermin 256,

Spezifisch-dynamische Wirkung 310.

Spezifische Sauerstoffkapazitit des
Himoglobin 122,

Spezifischer Energiegehalt 289.

Spezifisches Drehungsvermogen 45.

Spieglersche EiweiBiprobe 223.

Spongin 104.

Spongosterin 19.

Stabiles Eiweil 308.

Stachyose 56.

Stiarke 56, 57.

— -Cellulose 57.

— losliche 56.

Steapsin, Magen- 146.

— Pankreas- 149.

Stearinsdure 9, 65, 241.

— Dioxy- 13.

Stereoisomere Aminosiuren 72,

— Zucker 40, 42.

Sterine, Kopro-, Phyto-, Spongo- 19.

Sterkobilin 228.

Stickoxydhimoglobin 127.

Stickstoff, Absorptionskoeffizient im
Blut 131.

Sti(;l{g%soffbestimmung nach Kjeldahl

Stickstoffbilanz 283.

Stickstoff, elementarer, im Blut 131, 136.

— ~— im Stoffwechsel 282.

Stickstoffgehalt und C-Gehalt. der Pro-
teine 284.

.
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Stickstofigleichgewicht 161, 283, 307.

Stickstoff, Rest- im Blutplasma 115.

Stoffwechsel im Hungerzustand 298,

— bei Erndhrung 306.

| Stoffwechselkiifig 275.

| Stokessches Reagens 124.

i Sucrose s. Saccharose.

Sulfanilsiure 197.

Sulfatschwefelsiure 179, 180.

Sulfhydrylgruppe im Eiweif 263.

Sulfonalharn 165.

Sulfosalicylsdureprobe (Eiweil) 93, 223.

— der Albumosen 97.

Suprarenin s. Adrenalin.

Synovialflissigkeit 140.

Székely und Liebermannsche Fettbe-
stimmung 66.

Talg 65.

—, Haut- 256.

| Ténien, Glykogengehalt 58.

i Tanglsches Respirationscalorimeter 297.

' Tartronsiure 26, 274.

Taurin 77, 152, 270.

Taurocholeinsdure 152.

Taurocholsdure 152, 270.

Tautomere Modifikation der Harnséure
214.

— — der Monosaccharide 53.

Tee 28.

Teichmannsche Héminkrystalle 130.

— Haminprobe 128.

Temperatur s. Korpertemperatur.

| Temperatur, kritische, im Hunger 305.

;— — bei Nahrungsaufnahme 312.

i Tendomucoid 101.

| Terpene 17.

Tetramethylendiamin s. Putrescin,

| Tetrosen 39.

Thein 28.

Theobromin 28.

| Theophyllin 28.

{ Thrombin 109, 116.

{ Thrombogen 109.

! Thrombokinase 109.

 Thrombozyten s. Blutplittchen.

! Thymin 26, 101.

; Thymusnucleinséuren 101.

| Thyreoglobulin 94, 259.

Titration des Magensaftes 143.

| Titrationsaciditédt des Harns 168.

Titrierbares Alkali im Blut 108,

Tollenssche Naphthoresorcinprobe 189.

— Orcinprobe 187.

— Pentosenbestimmung 188.

— Phloroglucinprobe 187.

Toluylendiaminvergiftung 154.

Tonometrie der Blutgase 137.

Topfen 239.

Toxine 36.

Tridnen 256.




336

Transsudate 140.

Traubensdure, Brenz- 13.

Traubenzucker s. Glucose.

Trehalose 55.

Tribrom-kresol und -phenol 200.

Trichloressigsdure 90.

Triglyceride 64.

Trijod-kresol und -phenol 200.

Triketohydrindenreaktion 92.

Trimethylamin 19.

Trimethyloxyathylammoniumhydroxyd
8. Cholin.

Trimethylvinylammoniumhydroxyd s.
Neurin.

Triolein 65.

Trionalharn 165.

Triosen 39.

Trioxypurin s. Harnsdure.

Tripalmitin 65.

Triplephosphat 235.

Tristearin 65.

Trommersche Zuckerprobe 184.

Tropéolin-00 143.

Trypsin 149.

— Einwirkung des auf Polypeptide 86.

Trypsinogen 149.

Tryptophan 81, 219, 242.

Tunicin 58.

Tyrosin 80, 198, 205, 242, 270.

— im Harn 203.

— im Harnsediment 235.

Tyrosinase 35, 198.

Udrénszkysche Gallensédureprobe 201.

— und Baumannsche Diaminbestim-
mung 204.

— und Molischsche a-Naphtholprobe44.

Uffelmannsche Milchséureprobe 147, 192.

Ultrafiltration 89.

Uraeil 25.

Uramil 26, 215.

Urease zur Harnstoffbestimmung 210.

Ureide 26.

Ureum s. Harnstoff.

Uricase 35, 273.

Urobilin 153, 164, 228.

Urobilinogen 228.

Urochloralsgure 63.

Urochrom 165, 226.

Uroerythrin 227.

Uroferrinsiiure 226.

Uroleucinsdure 198.

Urometer 166.

Urorosein 219, 227.

Valenzwert des Harns 169.
Valeriansiure, a-Amino-iso- s. Valin.
— a.d-Diamino- s. Ornithin.

— a-Amino-d-oxy- 81.

— d- 8.

— Guanidin-g-amino- s. Arginin.
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Valeriansiure, Iso- 8.

Valin, d- 75.

Veraschung nach Neumann 177.

Verdauung, Dickdarm- 159.

— Diinndarm- 148.

Verdauungsarbeit 311.

Verdauungskoeffizient 283.

Vernix caseosa 256.

Verseifung der Fette 64.

Viscositdt des Blutes 105.

Vitellin 68, 258.

Voitscher Nahrungsbedarf des Menschen
1

316.
Volhardsche Chlorbestimmung 178.

Wachs 67.

Wachszylinder 234.

Wirmeabgabe 294.

Wirmeproduktion s. Energieumsatz.

Wasser, im Organismus 4.

— im Stoffwechsel 262.

— Verdampfung 294.

Wasserstoff 1, 159, 292.

Weidelsche Probe 219.

WeiBle Blutkorperchen s. Leukozyten.

Weylsche Kreatininprobe 212.

Whartonsche Sulze 3.

Wiezchowskysche Allantoinbestimmung
14.

. Winterschlaf, Energieumsatz 302.

— respiratorischer Quotient 282.
Witte-Pepton 110.

Worm-Miillersche Zuckerprobe 184.
Woérnersche Harnsdurebestimmung 217.

Xanthin 27, 218, 252, 273.
Xanthinbasen 28.
Xanthoproteinreaktion 91.
Xylosazon, Phenyl- 52.
Xylose 52.

— in der Leber 248.

Zahnschmelz 255.
Zahnzement 255.
Zeisel und Fantosche Glycerinbestim-

mung 6.
Zerebrospinalflisssigkeit 139.
Zinkreagens zur Eistnbestimmung 177.
Zirkulierendes Eiweil 308.

Zucker s. Glucose etc.

— Amino- 61.

— -Mobilisierung 266.

— -séure 42.

— -stich 267. .
lZuntz-Geppertscher Respirations-
I apparat 278.

| Zylinder und Zylindroide 234.

{ Zymase 36.

i Zymogen 33.

Druck der Kénigl. Universititsdruckerei H. Stiirtz A. G., Wiirzburg.



Verlag von Julius Springer in Berlin W9.
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Physiologie und Vorstand des Physiologischen Instituts an der Universitit
Wiirzburg. Zweite, neubearbeitete Auflage. Mit 80 Textfiguren. 1911.

Preis gebunden M. 11.—.

*Praktische Ubungen in der Physiologie. Eine Anleitung fiir Stu-
dierende von Dr. L. Asher, ord. Professor der Physiologie, Direktor des
Physiologischen Instituts der Universitit Bern. Mit 21 Textfiguren 1916.

Preis M. 6.—; gebunden M. 6.80.

*Allgemeine Physiologle. Eine systematische Darstellung der Grund-
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chemischen Instituts an der Universitiit Graz. Mit 38 Textabbildungen, 1917.
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Universitét Berlin. Mit 30 Textfiguren und 3 Tafeln. 1910.
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Preis M. 2.—.

*Taschenbuch der speziellen bakterio-serologischen Diagno-

stik. Von Dr. Georg Kiihnemann, Oberstabsarzt a. D., praktischer Arzt
in Berlin-Zehlendorf. 1912. Preis gebunden M. 2.80.

*Grundziige der pathologisch-histologischen Technik. Von
Dr. Avthur Miilberger. Mit 3 in den Text gedruckten Abbildungen. 1912.
Preis M. 2.—; gebunden M. 2.60.

* Teuerungszuschlag fiir die vor dem 1, Juli 1917 erschienenen Biicher:
anf geheftete 209, auf gebundene 309,



Verlag von Julius Springer in Berlin W9.

*M. Runges Lehrbiicher der Geburtshilfe und ngiikologie.
Fortgefithrt von B. Kronig, R. Th. von Jaschke und O. Pankow.

*Lehrbuch der Gynikologie. Von Professor Dr. B. Krinig, Geh. Hofrat,
Direktor der Universitiits-Frauenklinik in Freiburg i. B., Professor Dr.
R. Th. von Jaschke, Direktor der Universitits Frauenklinik in Giefen
und Professor Dr. 0. Pankow, Direktor der Frauenklinik an der Akademie
fiir praktische Medizin in Diisseldorf. Fiinfte Auflage. Mit 276, darunter
zahlreichen farbigen Figuren im Text. 1915. Preis gebunden M. 15—.

Lehrbuch der Geburtshilfe. Von Professor Dr. B. Kronig, Geh. Hofrat,
Direktor der Universitéts-Frauenklinik in Freiburg i. B., Professor Dr.
R. Th. von Jaschke, Direktor der Universitits-Frauenklinik in Giefen
und Professor Dr. 0. Pankow, Direktor der Franenklinik an der Akademie
fiir praktische Medizin in Diisseldorf. Neunte Auflage. In Vorbereitung.

*Der geburtshilfliche Phantomkurs in Frage und Antwort.
Von Professor Dr. B. Kronig, Geh. Hofrat, Direktor der Universitiits-
Frauenklinik in Freiburg i. Br. 1917. Preis kartoniert M. 1.40.

Emfuhrung in die gyniikologische Diagnostik. Von Dr. Wilhelm
‘Weibel, Privatdozent fiir Geburtshilfe und Gynikologie, erster Assistent der
IL. Universititsfrauenklinik (Professor E. Wertheim) in Wien. Mit 144 Text-
abbildungen. 1917. Preis gebunden M. 6.80.

*Einfiihrung in die moderne Kinderheilkunde. Ein Lehrbuch fiir
Studierende und Arzte von Dr. B. Salge, Professor der Kinderheilkunde in
Freiburg i. Br. Dritte, vermehrte Auflage. Mit 15 Textfiguren. 1912.

Preis gebunden M. 9.—.

*Praktische Kinderheilkunde in 36 Vorlesungen fiir Studierende und
Arzte von Professor M. Kassowitz in Wien, Mit Abbildungen im Text
und auf einer farbigen Tafel. 1910. Preis M. 18.—; gebunden M. 20.--.

*Lehrbuch der Haut- und Geschlechts-Krankheiten. Von Dr.
Edmund Lesser, Geh. Medizinalrat, o. Professor an der Universitit und
Direktor der Universititsklinik und Poliklinik fiir Haut- und Geschlechts-
Krankheiten in Berlin. Dreizehnte, erweiterte Auflage. Mit 163 Text-
figuren und 31 Tafeln. 1914. Preis gebunden M. 16.—.

*Grundrif der Dermatologie. Von J.Darier. Autorisierte Ubersetzung
von Dr. phil. et med. Karl G. Zwick. Mit Bemerkungen und Ergéinzungen
von Professor Dr. J. Jadassohn, Direktor der Dermatologischen Universi-
versititsklinik in Bern, Mit 122 Textfiguren. 1913.

Preis M. 22.—; gebunden M. 24,50,

*Lehrbuch der Psychiatrie. Von Dr. E. Bleuler, o. Professor der
Psychiatrie an der Universitit Ziirich. Mit 49 Textabbildungen. 1916.
Preis M. 12.—; gebunden M. 13.80.

*Lehrbuch der Nervenkrankheiten. Unter Mitwirkung von hervor-
ragenden Fachgelehrten herausgegeben von Dr. Hans Curschmann. Diri-
idifrender Arzt der Inneren Abteilung des St. Rochus-Hospitals in Mainz.

it 289 in den Text gedruckten Abbildungen. 1909.  Preis gebunden M. 24.—.

*Anatomische Grundlagen wichtiger Krankheiten. Fortbildungs-
vortriige aus dem Gebiete der pathologischen Anatomie und allgemeinen
Pathologie fiir Arzte und Medizinalpraktikanten von Dr. Leonhard Jores,
Professor der pathologischen Anatomie an der Kolner Akademie fiir prak-
tische Medizin. Mit 250 Abbildungen im Text. 1918.

Preis M. 15.—; gebunden M. 16.60.

* Teuerungszuschlag fiir die vor dem 1. Juli 1917 érschienenen Biicher :
auf geheftete 20 %, auf gebundene 30 %.
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Yon
Professor Dr. Ivar Bang in Lund.
1918. Preis geb. ca. M. 7.60.

Frither sind erschienen:

*Praktischer Leitfaden der qualitativen und quantitativen

Harn-Analyse (nebst Analyse des Magensaftes) fiir Arzte, Apotheker
und Chemiker von Professor Dr. Siegmund Friinkel, Wien. Mit 6 Tafeln.
Zweite umgearbeitete und vermehrte Auflage. 1909. ‘

Preis gebunden M. 2.60.

*Harn-Untersuchungen und ihre diagnostische Verwertung. Von Dr.
Carl Bruno Schiirmayer, Berlin, Spezialarzt fitir Gallensteinkranke, Magen-,
Darm-, Leberleidende und Bauchchirurgie. Zweite, ginzlich umgearbeitete
und vermehrte Auflage. 1910. Preis gebunden M. 7.20.

*Lehrbuch der Uphysiolo ischen Chemie. Von Professor Dr. Olof
Hammarsten, Fsa a. Achte, vollig umgearbeitete Auﬂagle). Unter Mit-
wirkung von Professor S. G. Hedin. 1914. reis M. 24.—.

‘Phgsiologisches Praktikum fiir Mediziner. Von Dr. med. R. F.
uchs, Professor an der Universitit Breslau. Mit 110 Abbildungen. Zweite,
verbesserte und erweiterte Auflage. 1912 reis M. 8.—.

*Grundziige der ghysikalischen Chemie in ihrer Beziehung zur
Biologie.  Von Professor S. G. Hedin in Upsala. 1915.

Preis M. 6.—.

*Die Vitamine, ihre Bedeutung fiir die Physiologie und
Pathologle mit besonderer Berticksichtigung der Avitaminosen (Berberi,
Skorbut, Pellagra, Rachitis) Anhang: Die Wachstumssubstanz und das

Krebsproblem. Von Dr. Casimir Funk, London. Mit 38 Textabbildungen
und 2 Tafeln. 1914. Preis M. 8.60.

*Taschenbuch der medizinisch-klinischen Diagnostik. Von Pro-
fessor Dr. O. Seifert, Wiirzburg und Professor Dr. Fr. Miiller, Miinchen.
Neunzehnte Auflage. Mit 96 Abbildungen und 1 Tafel. 1917.

Preis gebunden M. 6.65.

* Teuerungszuschlag 20—30%.
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*Vorlesungen iiber Physiologie. Von Dr. M. von Frey, Professor der
Physiologie und Vorstand des Physiologischen Instituts an der Universitit
Wiirzburg. Zweite, neubearbeitete Auflage. Mit 80 Textfiguren. 1911.

Preis gebunden M. 11.—.

“Praktische Ubungen in der Physiologie. Eine Anleitung fiir Stu-
dierende von Dr. L. Asher, ord. Professor der Physiolagie, Direktor des
Physiologischen Instituts der Universitit Bern. Mit 21 Textfiguren 1916.

Preis M. 6.—; gebunden M. 6.80.

*Allgemeine Physiologie. Eine systematische Darstellung der Grund-
lagen sowie der allgemeinen Ergebnisse und Probleme der Lehre vom
tierischen und Pﬂanzlichen Leben von A. v. Tschermak. In zwei Biinden.
Erster Band: Grundlagen der allgemeinen Physiologie. 1. Teil: Allgemeine
Charakteristik des Lebens, physikalische und chemische Beschaffenheit der
lebenden Substanz. Mit 12 Textabbildungen. 1916. Preis M. 10.—.

*Physiolo isches Praktikum. Chemische und physikalische Methoden
von Professor Dr. Emil Abderhalden, Halle a. S. Mit 271 Figuren im
Text. 1912 ' Preis M. 10.— ; gebunden M. 10.80.

*Biochemie. Ein Lehrbuch fiir Mediziner, Zoologen und Botaniker von Dr.
F. Rohmann, a. o. Professor an der Universit#t und Vorsteher der chemischen
Abteilung des Physiologischen Instituts zu Breslau. Mit 43 ‘l'extfiguren und
1 Tafel. 1908. Preis gebunden M. 20.—.

*Die quantitative organische Mikroanalyse. Von Dr. Fritz Pregl,
o. 0. Professor der medizinischen Chemie und Vorstand des medizinisch-
chemischen Instituts an der Universitit Graz. Mit 38 Textabbildungen. 1917.

Preis M. 8 —; gebunden M. 9.—.

*Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbin-
dungen. Von Dr. Hans Meyer, o. 8. Professor der Chemie an der
Deutschen Universitit zu Prag. Dritte, vermehrte und umgearbeitete Auf-
lage. Mit 323 in den Text gedruckten Figuren. 1916.

Preis M. 42.—; gebunden M. 44.80.

Praktikum der quantitativen anorganischen Analyse. Von Pro-
fessor Dr. Alfred Stock und Professor Dr. Arthur Stiihler. Zweite, ver-
besserte Auflage. In Vorbereitung.

*Qualitative Analyse auf priparativer Grundlage. Von Pro-
fessor Dr. W. Strecker, Privatdozent an der Universitit Greifswald. Mit
16 Textfiguren. 1913. Preis M. 5.—; gebunden M. 5.60.

*Anleitung zur qualitativen Analyse. Von Dr. Ernst Schmidt,
Geh. Regierungsrat, Professor an der Universitit Marburg. Siebente Auf-
lage. 1915. Preis gebunden M. 2.80.

¢*Einfiithrung in die Mathematik fiir Biologen und Chemiker,
Von Professor Dr. L. Michaelis, Privatdozent an der Universitit Berlin.
Mit 96 Textfiguren. 1912. Preis M. 7.—; gebunden M. 7.80.

* Teuerungszuschlag fiir die vor dem 1. Juli 1917 erschienenen Biicher:
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